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INTROOUCCION.
La InducclÔn as lm étr l ca  observada en las reacciones de a d l ­
clôn de compuestos organometél Icos e 'h id r u r o s  metâ l lcos  complejos 
a sust ra tos  c a r b o n l l l c o s ,  ha sido desde 1950, un tes t imonio  e s t e ­
reoqulmico va l loso para el a n â l l s i s  t e ô r i c o  de estos procesos.
A pesar de la gran acumulaciôn de datos que se han sucedido 
en este per iodo,  muy pocos r es u l t an  co nt ra s ta b le s  para fundamen- 
t a r  e l  estudio  de las  v a r i a b l e s  que i n te r v ie n e n  en este  t i po  de 
reacciones. Quizâ la mayor s is te m at i za c iô n  se haya conseguido en 
el campo de las modif i ca c io nes  e s t r u c t u r a le s  de los compuestos car  
b o n i l i c o s .  Esta in v e s t i gac i ôn  ha sido matenida por el désarroi  1o 
de modelos te ô r i cos  que basados en el control  e s t é r i c o  de la  
aproximaciôn del n u c l e ô f i l o  al grupo ca rbo ni lo  eran capaces de ex-  
p l i c a r ,  solo un numéro l i m i ta d o  de resultados exper imental  e s . La 
complementariedad de estos modelos en su a p i i  cac i ôn a d i s t i n t a s  
s e r i e s ,  ha a b i e r t o  el camino para un estudio  mecanis t ico mas pro 
fundo que perm i t i e r a  sentar  las bases inequivocas para la acepta-  
ciôn de uno u ot ro  modelo.
El d é s a r r o i l o  de estos ob je t i vos  corresponde a la u l t ima de-  
cada y la in ve s t igac i ôn  se ha polar izado en las s ig u ien tes  v îas:
1°.  Conocimiento de las especies n u c l e ô f i l a s  en so luciôn.
2®. Estudio c i n é t i c o  de las reacciones de reducclôn de h i ­
druros metâ l lcos  complejos y de condensaclôn con com­
puestos organometâl icos de sustratos  c a r b o n i l i c o s  r e l a -  
t ivamente poco react ivos  ( d i a r i 1ceton as ) .
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3°.  I n f l u e n c i a  de lé  n a tu ré le za  del contra lôn  met é l l co  
sobre la  r e a c t i v i d a d  y estereoqufmica en la  Feducclôn 
con h idruros  me té l lcos  complejos de cëtohas modelo 
(anâlogos de c ic lo he x a n o n a ) .
4° .  I n f l u e n c l a  de l a  na tu ra le za  del d is o lv en te  sobre l a  c1-  
nët ica  y l a  estereoqufmica  de las  heaccloneÈ de rëduc-  
c16n con d1fere nte s  h idruros  mètSI lcos complejos de 
las cetonas modelo r e f e r l d a s .
5°.  I n f l u e n c l a  dé la  n u c l é o f l l l a  del h idruro  me té l lc o  sobhe 
la c i n ê t i c a  y la  estereoqufmica de las  reacclohes de 
reducclôn de cetonas modelo (anélogos de c i c l o h e x a ­
nona ) .
6° .  I n f l u e n c l a  de la  ad lc lôn  de sales de metales a l c a l 1 nos 
y de t r a n s i c l ô n  sobre la  c i n ê t i c a  y la  estereoqufmica de 
las reacc iones de condensaclôn de compuestos organome­
t â l  icos y sust ra t os  carbohf1 Icos modelo (anâlogos de 
c ic l ohe xa nona) .
Paralelamente a estos avances expér im enta les ,  que han f l j a -  
do el papel de numerosas v a r i a b l e s ,  fundamental mente * en el  meca­
nlsmo de las reacciones de reducclôn,  se han abordado a n â l i s i s  i 
teô r i cos  mediante câ l cu los  "ab i n i t i o "  de d i f e r e n t e s  a l t e r n a t i v a s  
f f s i c a s  para los estajdos de t r a n s i c l ô n  corre spond ie ntes . Para es­
te a n â l l s i s  se han asumido postuiados bâs icos ,  t a i e s  como la si - 
m l l l t u d  de los estados de t r a n s i c l ô n  a los estados I n i c i a l e s ,  en 
la  mayor par te  de los casos y ,  en a lgunos, su r e l a c lô n  con la  
geometrfà de los productos.
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Las d i s t l n t a s  v a r i a b l e s  impl icadas en estos procesos, ban 
sido In t roducidas  en este  a n â l l s i s ,  para obtener informaciôn so­
bre la  geometria de les  estados de t r a n s i c i ô n  (ângulos d ie dro ,  
Sngulos de enlace y longi tudes  de e n la c e ) .  Los c r i t e r l o s  ener -  
gêt lc os  u t i l l z a d o s  en la  opt imlza c lôn  de esta geometria han com- 
templado el origen e s t é r i c o  de las  In ter acc lo nes entre grupos,  
asi  como el origen pola r  y o r b i t a l a r l o  de las mismas.
Este t l po  de a n â l l s i s ,  que se ha concretado a las  r e a c c l o -  
nes de reducclôn,  por ser mas conocida en estos procesos la  nat u ­
ra l  eza de la especle r e a c t i v a , ha dado una amplla Informaciôn so­
bre los presupuestos bSsIcos a considerar  en el a n S H s Is  de la  1 n 
ducclôn as im ét r i ca .
Asi ,  los e fectos  polares y o r b i t a l a r l o s  se muestran como 
fa c t ores  que pueden condic lonar  las conformaclones re a c t iv a s  del  
sustr a t o  modifIcando el  contro l  e s t é r i c o  de la  aprox imaclôn.
En este t r a b a j o , se ha d ésa rr o i l ad o  una extenslôn de estas  
Ideas en el campo de las  r e a c c i ones de condensaclôn de compuestos 
organometâl Icos con compuestos c a rb o n i11cos qui ra l e s  de la  se r l e  
a c i c l l c a .  Un a n S l I s I s  t e ô r l c o - experimental  sobre va r l ac lones es-  
t r u c t u r a l e s  en el sus t ra to  y en el r e a c t i v o ,  fact ores  polares en 
ambas especles,  n a t u r a l eza del d1sol vente y o tras  v a r i a b l e s  I m p l l -  
cadas en el mecanismo de las  reacclones de condensaclôn, nos ha 
permi t ido conocer el peso r e l a t i v o  del control  e s té r ic o  y polar  
en estos sistemas. Las h ip ô te s is  e x t r a l d a s ,  a modo de conclus iôn,  
de este es tu d io ,  se han ap l lcado con é x i t o  a la  s in t e s i s  est e r eo -  
s e le c t lv a  de algunos carb ino les  a d d  1 cos d iastereomér icos .
-5-
Es la  primera vez que s6 r â c l o n a l l z a  la  Inducclôn a s I m ë t M -  
ca en las redcclones de conderisaclôn de contpueStos orgànometfil  1-  
cos con sust ra tos  c a r b o n l l I c o s  q u i r a l e s  mediante el es tudio  È lS-  
temàtlco de las  v a r i a b l e s  In t r in s e c a s  d1 sistema reacc lonàntë  y 
de las  var i a b l e s  de operaclôn.  Consecuentemente, eÉ l a  primera  
vez que esta Informaciôn se api Ica al  domlfllo de l a  s i n t e s i s  a l -  
tamente e s t e r e o s e l e c t l v a  de a lcoholes ë c t c l i c o s .
Por o t r a  par te» y en re l a c i ô n  al es tudio  mecanis t ico  de l a  
reducclôn con te t r a h l d r u r o a l u M l n à t o  de l l t i o ,  se ha abordado en 
esta memorla la  detefmlnac lôn del parCmetro p de Hàmmett en la  
reacclôn con l - d r 1 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t l l - l - b u t a n o n a s .  Este c r i t e r l o  c1-  
nêt lco  ha sido t r a d i c lo n a lm e n te  u t i l l z a d ô  para e s ta b le c e r  la  pos1< 
clôn r e l a t i v a  del estado de t r a n s i c l ô n  sobre l a  coordehada de r e a c ­
c lôn .  La e lecc lôn  de un su s t r a t o  q u i r a l »  es vS l Ido  a t a l  f i n ,  ya 
que, en este caso, l a  reacclôn e$ netamente e s t e r e o s e l e c t i v a  y 
procédé, posiblemente a travÔs de un ûnlco estado de t r a n s i c l ô n .
El ha l lazgo de una c o r r e l a c iô n  de t i p o  Hammett ha avalado nuestra  
pretens iôn y ha pe rmi t ido  c o n t r a s t a r  mediante ëste  c r i t e r i o  c i n ë -  
t i c o  que la  h i p ô t e s is  de Pêrez-Ossor io -ET^ t i p o  t r i g o n a l  -  deduci-  
da del a n S l i s i s  estereoqulmico del proceso es v i l i d a .
La memoria del t r a b a j o  estfi d i s t r i b u i d a  en dos p ar t es .  En 
la  primera se estudian  los fundamentos te ô r i cos  del tema y désa­
r r o i  la los c r i t e r i o s  c in ë t i c o s  y estereoqulmicos invest igados en 
re l a c iô n  a las reacc iones de reducciôn con h idruros  metâ l icos  
complejos y de condensaclôn con organometël icos de compuestos car  
b on l l i c os .  E l l o  s i e n ta  las bases para el p lanteamiento  de los ex-  
oerimentos y la  disct isiôn de los resultados de esta t e s i s .
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En la segunda par t e  se recoge la  d e s c r lp t i v a  expe r imenta l .  
Esta par te  la  hemos desglosado en dos amplios c a p ï t u l o s .  El p r i -  
mero re f e r e n t e  a la  s i n t e s i s  de 1 - a r i 1-2 , 3 , 3 - t r i m e t i l - 1 - b u t a n o n a  
( a r i l :  X-CgH^; para X: -H ,  p-Me, m-Me, p - F , m-F, p-MeO, m-MeO, 
p-NMeg y m-NMeg), es tereoqulmica  de la  reducciôn con LiAlH^ y 
c in é t i c a s  compet i t1v a s . El segundo c a p l t u l o  se r e f i e r e  a la s i n ­
te s i s  de, 3 - f e n i 1-2 -butanona ; 1 , 3 - d i f e n i l - 1 - p r o p a n o n a ; 3 , 4 - d i f e -  
n11 - 3 -m e t i l - 2 - b u t a n o n a ;  l , 2 , 3 - t r i f e n 1 1 - 2 - m e t 1 1 - 1 - p r o p a n o n a ; 
2 - a r i l p r o p a n a l  ( a r i l :  X-CgH^; para X: p -F ,  p - C l ) ;  3 - a r i l - 2 - b u t a ­
nona ( a r i l  : X-CgH^; para X: p -F ,  p-Cl , p-MeO, m-F, m-Me); y des-  
cr ip c lô n  de los procesos de condensaclôn con compuestos organo-  
m et ôl Icos en las  d1versas condiciones de reacc lôn.  Al f i n a l  de 
esta parte se han i n c l u i d o  los espectros de los compuestos iden-  
t i f i c a d o s  en este  t r a b a j o .
C ie r r a  la  memoria un apartado de conclusiones que definen  
el concepto de nuestra t e s i s .
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1 . SOBRE EL MECANISMO DE LAS REACCIONES DE ADICION DE HIDRUROS 
METALICOS COMPLEJOS Y COMPUESTOS ORGANOMETALICOS A COMPUESTOS 
CARBONILICOS.
1 .1 .  C r i t e r l o s  c i n ë t i c o s  en el es tudio  del mecanismo de a d i - 
c16n de h id ru ros  metë l icos  complejos a compuestos carbo- 
n T l i c o s .
1 . 1 . 1 .  Orden de re a c c l ô n .
Para abordar el es tudio  del mecanismo de la  reduc­
ciôn de compuestos c a rb o n l l i c o s  con hidruros metâl icos comple-  
jos es im pre sc ind ib le  el conocimiento de la n atu ra leza  de la  
especie r e a c t i v a .  La composiciôn del LiBH^, LiAlH^ y NaAlH^ 
en ë t e r  d i e t î l i c o  y t e t r a h i d r o f u r a n o  (THF) ha sido estudiada  
por medidas f i s i c o - q u l m i c a s  de conductancia , eb u l1os cop la , IR 
y RMN ( 1 ) ( 2 ) ,  de a h î ,  que se formule un e q u i l i b r i o  que contem­
pla la  coexi s tenc ia  de t r ès  t i p o s  de agregados iôn icos:  iones 
l i b r e s  (C ) ,  pares iôn icos  (D) e iones t r i p l e s  (E ) .
3 Li^ + 3  A1H^‘  =  3 [Li^AlH^"] z = [ L i ^ A l H ^ " L i ^ ] + [ A l H ^ " L i \ l H ^ " ]  
(C) (D) (E)
Segûn sea la n a t u r a l eza del h idruro metâ l ico  com­
pl e j o , la concentrac iôn y la n a t u r a l eza del d iso l  v e n t e , la  par -  
t i c i p a c i ô n  de unas y / u  o t ras  especies es d i s t i n t a .  Ademâs los 
pares iônicos (D) pueden tener  d i s t i n t a  n a t u r a l e z a . A s i ,  se ha 
observado que el te t r a h i d r u r o a l u m i n a to de l i t i o  ( LAH) en THF a 
concentraciones comprendidas en t r e  10~^ y 10"^ M, e x i s t e  en 
forma de pares iôn icos  no Int imos (F )  (mâs del 80%) e iones l i ­
bres (C) .  En cambio NaAlH^ en esas cond ic ion es, e x is t e  como par
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l ô n l c o  f n t l mo (G) y pah l ô n i c ô  separado por l a  ë s f e r â  de sol  va 
t a c l ô n  del  c o n t r a l o n  ( F )  en Igu a l  p ro p o rc lô n .
% / \
L1 + A I H . '   ^ L i *  A IH ."
N
(C) (F )
4Na +S Z = ±  Na ÂllH
s ' ( A l H ^ - )  S
(G) (F )
En ë t e r  d i e t î l i c o  el Ind ice  de asociac iôn es mâs e le va do* 
de acuerdo con las  d i f e r e n c l a s  observadas eti las  ctes^ d i e l ë c t r i -  
cas (4 , 3 4  vs. 7 , 6 0 ) .  Para una concentraciôn 0 ,1  m el  Ind ice  de 
asociac iôn para L i A l e n  THF es 1 ,00 y en ë t e r  d i e t î l i c o  1 ,7 5 ;  
y para una concentraciôn 0 ,45  m sube a 1 ,8  en THF y à 2 ,2 en ë t e r  
d i e t l l i c o .
En base a estos datos se han d is c u t i do  los cambios observa-  
dos en la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d , para la  reducciôh de cetonas impe- 
did as ,  a d i f e r e n t e s  concentrac iones,  con NaAlH^ y L iAlH^.  Asi, pa­
ra L iA lH^,a  d i luc io ne s  e levadas,  la  especie r e a c t i v a  debe ser el  
par iôn ico  separado por la estera de coordinac iôn del di sol vente 
(F)  y esta especie debe c o n t r o l ar la  e s t e r e o s e l e c t l v i d a d .  En cam­
bio en el caso de NaAlH^, a concentraciones elevadas disminuye la  
e s t e r e o s e l e c t l  vidad por la p a r t i e l p a c i ô n  de los pares iônicos i n ­
timos ( g) .
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Lâ d i f i c u l t a d  p râ c t i c a  que se encuentra para e s tu d ia r  las  
c i n é t i c a s  de reducciôn con LiAIH^ ha sido un problema solo re c i e n -  
temente superado. En 1976 Ashby y col (4 )  determinaron por primera  
vez las c i n é t i c a s  absolutas  en condiciones de pseudoprimer orden 
con L iAlH^,  NaAlH^ y L iA lD^,  t r e n t e  a f e n i l m e s i t i l c e t o n a  en THF a 
25°C, resul tando ser  de primer orden en cetona y r e a c t i v o .  Poco 
después, Wieguers y col (5 )  r e a l i z a n  su determinaciôn con f e n i l ­
m e s i t i l c e t o n a ,  2 , 2 ' - d i e t i 1benzofenona y 2 , 2 ' - d i m e t i 1benzofenona 
en ë t e r  d i e t î l i c o  a 25"C, obteniendo para la  f e n i l m e s i t i l c e t o n a  
una velocidad del orden de 30 a 50 veces mayor a la  encontrada en 
THF. La c i n ë t i c a  de este  u l t imo proceso es r e f e r i b l e  a la  ecuaciôn 
/ l /  que t i e ne  en cuenta la  n a t u r a l eza dimera de la especie en so-  
luc iôn .
-  d [cetona]  /  dt  = kg [ ( L i A l H ^ ) g ] . [cetona]  / ! /
No obs ta nt e ,  la  reacc lôn ocurre predominantemente v ia  r e a c ­
t i v o  monômero, en e q u i l i b r i o  con especies asociadas,  / 2/ ,  donde 
K.k=kg. En el caso de 2 , 2 ' - d i e t i 1benzofenona y 2 , 2 ' - d i m e t i 1benzo-
K
(L iAlH^ )g  2 LiAlH^
k  ^ 1 ^ 1
LiAlH^ + cetona -----^ productos
fenona el orden c i n ë t i c o  en LAH es al go mayor y se i n t e r p r é t a  en 
funciôn de la p a r t i c i p a c i ô n  de la especie d imera,  aunque el camino 
de reacclôn a t ra vës  de esta u l t ima no supera el 20% del t o t a l .
La posib le  t r a n s f e r e n c i a  del segundo, te rc er o  y cuarto hi - 
drôgeno del iôn te t r a h id r u r o a lu m i  nato a la  cetona no se consideran  
en estos esquemas pues es conocido que estas etapas son mucho mâs
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Tentas ( 5 ) ( 6 ) ( 7 ) ,  apar té  dé que ha sido probado que los a l c o x i h i -  
druroaluminatos 1ntermedios se desproporclonan rSpidamente para 
regenerar  A1H^~ segûn / 3 /  ( 6 ) ( 7 ) ,  siendo avalado por los r é s u l t a -
n /4 I I A I ( O R ) ,  + 4 - n / 4  L1A1H, / 3 /
dos estereoqulmicos de la  reducciôn de cetonas por L iA lH^.  Se ha 
comprobado que la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  es independiente de la r e l a ­
ciôn LAH/cetona, en concordancia con la  p a r t i c i p a c i ô n  de una espe­
c ie  con idênt ic os  requerimientos  e s t ê r ic o s  y polares o la misma es­
pecie siempre.  No o b s t a n t e , Ashby y c o l .  ( 3 )  apuntan que quizâs  
este dato no sea s u f i c i e n t e  para apoyar l a  a n t e r i o r  h ip ô te s is  ya 
que la  estereoqulmica  de la  reducciôn de cetona con a l c o x i h i d r u r o -  
aluminato no estS bien d e f i n i d a .
Cuando se comparan las kg correspondientes  a la  reducciôn de 
f e n i l m e s i t i l c e t o n a  por L I A I y  NaAlH^ ( 4 )  en THF r é s u l t a  ser d iez  
veces mâs râpidas para L iAlH^,  i n f i r i e n d o s e  de este resu l tado  una 
p a r t i e l p a c i ô n  a c t i v a  del ca t iôn  en el  estado de t r a n s i c l ô n .  Basân- 
dose, a) en el conocimiento de la  especie  r e a c t i v a  en so luc iôn ,  pa­
res iônicos  no int imos para LiAlH^ y mezcla de pares iônicos  i n t i ­
mos y no int imos en igual  proporciôn para NaAlH^, en las c o n d i c io ­
nes expérimentales  u t i l i z a d a s ;  b) en el re su l tado  c i n é t i c o  y c) en 
el resu l tado estereoqulmico que v a r i a  con el c a t i ô n , sugieren dos 
posibles  mecanismos. El primero / 4 /  sugiere  el ataque del n uc le ô f i -
« ' l
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I d s in cômplejaclôn del carb oni lo  por el ca t iôn  m e t â l ic o .  En apoyo 
de este postulado se hace observar que la  ve loc idad d i f e r e n c i a l  
puede ser co rr e l ac ion ada  con la  concentraciôn de pares iônicos no 
int imos asumiendo una mayor veloc idad de reacclôn para estos .  E l l o  
e x p l l c a r i a  la mayor ve locidad de LiAlH^ en THF Trente a NaAlH^, al  
e x i s t i r  el primero predominantemente como pares iôn icos no int imos.  
Sin embargo este estado de t r a n s i c l ô n  / 4 /  no e x p l l c a r i a  la v e l o c i ­
dad de la  r e a c c l ô n , 30 veces mâs râpida en ë t e r  d i e t î l i c o  que en 
THF ( 5 ) ,  ya que el  LiAlH^ en ë t e r  d i e t i l i c o  estâ en forma de par 
iôn ico  in t imo,  por lo  que f ina lmente  los autores  lo descartan .
Un segundo mecanismo que se propone r é s u l t a  del ataque del  
n u c l e ô f i l o  al grupo ca rboni lo  coordinado con el iôn metâ l ico  / 5 / ,  
proceso que puede s i m p l i f i c a r s e  por el desplazamiento de una molë-  
cula de d i s o l v e n t e ,  THF, por el centro bâsico de la cetona.  En
M A I H , '  ♦ -C "0  ---------- - M + A1H,‘  + S — .  / 5 /
/  \   ^ ^
S S s o
c
/ \
este caso el LiAlH^ r e acc i on ar i a  mâs râpidamente que NaAlH^, ya 
que el Li^ puede coordinarse mâs fuertemente que el Na^ con el  
oxigeno c a r b o n i l i c o ,  po lar izando mas fuertemente  y ,  por tanto  a c t i - 
vando, el enlace C=0. Este segundo mecanismo estâ apoyado por o tras  
evidencias expérimenta les  que pasamos a e s tu d ia r  a cont inuac iôn y 
que en este apartado se han avanzado.
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l . l . Z .  C a t â l i s i s  e l e c t r é f l l a .
Experimentalmente se ha comprobado ( 1 ) ( 2 )  que las c e t o ­
nas se asoclan con los Iones l i t i o  en d iso luc iones de sales de 11^  
t i o  en THF. Asi mismo se ha medido, la  constante de e q u i l i b r i o  pa­
ra la  formaciôn del complejo e n t r e  LiClO^ y benzofenona ( 1 , 3  1 i - 
t r o s / m o l )  en ë t e r  d i e t î l i c o  por estudios  de u l t r a v i o l e t a  ( 4 ) .  Los 
estudios de IR sobre el c o rr im ie n to  de la  banda de absorciôn del  
carb oni lo  con LiClO^,  y del desplazamiehto di f e r e n c i a l  en ^HRMN 
de los protones de la  ciclohexanona a campos mâs bajos por l a  adi^ 
ciôn de LiClO^ (8 Hz los protones. o y  2Hz los 6 y y ) ( 4 ) ,  completan 
los datos que apoyan la  complejaciôn de cetonas por cat iones al - 
c a l i  nos.
La dependencia de la  e s te r e o s e l e c t i v i d a d  ( 8 ) y de la  ve­
loc idad de reacclôn en procesos de reducciôn de cetonas por LiAlH^ 
y NaAlH^, comentadas en el  apartado e n t e r i o r ,  as î  como estos es­
t u d io s ,  apoyan que l a  reducciôn de cetonas por LiAlH^ ocurre con 
una etapa prevîa o simul tânea de complejaciôn de la cetona por el  
Li^ .
P ie r r e  y c o l .  ( 9 ) ( 1 0 )  han confirmado la  necesidad del  
ca t iôn  en la reacclôn de ci  clohexanonas con L iAlH^,  al  nô o c u r r i r  
la  reacclôn cuando el agente c r i p t a n t e  del iôn L i^ / 6/  se afiade
76/
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al medio complejando al ci  tado iôn.  Otros autores ( 1 1 ) ( 1 2 )  han 
comprobado, en contra  de lo a n t e r i o r ,  que algunas cetonas aromâ- 
t i c a s ,  asi  como el  a l c a n f o r ,  reaccionan con LiAlH^ en presencia  
del agente c r i  p tante  / 6/ ,  aunque el is o b u t i r a l d e h i d o  no lo hace 
recuperSndose un 50% de producto i n a l t e r a d o .  Esto hace pensar 
( 3 )  que la  e n o l iz a c i ô n  podria ser una reacciôn c o m p e t i t i v a , ya 
que si la  ad ic i ôn  del agente c r i  p tante al medio de reacciôn r e -  
baja el porcentaj e  de ad ic iôn  del h i d r u r o ,  la e nol iz ac iô n  podria  
l l e g a r  a ser la  Onica reacc iôn.
Por o t ra  p a r t e ,  Nguyen Trong Anh y c o l .  ( 1 3 ) ( 1 4 )  han eva-  
luado la i n f l u e n c i a  del ca t iôn  Li^ mediante cSlcu los "ab i n i t i o " .  
Los autores dan una i n t e r p r e t a c i ô n  del hecho en funciôn de la  
energ ia del o r b i t a l  LUMO del C=0 coordinado con el Li^ y sin coor 
d i n a r .  En e fe c to  la  coordinaciôn d«l L i^ por el grupo ca rboni lo  
reba ja  la energia del LUMO, favoreciëndose de este  modo la  i n t e -  
racc iôn o r b i t a l a r i a  HOMO (nue.)  ------ LUMO (CO).
A la luz  de estos estudio s ,  Lefour y Loupy(17) discuten la  
i n f l u e n c i a  fundamental del cat iôn  en los procesos de ad ic iôn  nu-  
c l e ô f i l a  a compuestos c a r b o n i l i  cos en tërmi nos de complejaciôn  
del iôn por el grupo ca rbo ni lo  f r e n t e  a la  asociac iôn iôn ica  con 
el n u c l e ô f i l o .  El e fe c to  de complejaciôn (en este caso el nuc leô­
f i l o  se ad ic iona  al  ca rbo ni lo  acomplejado por el ca t iôn  metâ l ico)  
aumenta la  e l e c t r o f i l i a  del C=0, incrementando la carga del carbo 
no y rebajando la  energia del LUMO (u del C=0) ,  este e fecto se 
observa durante la  reducciôn del carb oni lo  con M^AIH^" en dimeto-  
xie tano (DME) o THF. En cambio, el e fe c to  de asociaciôn (ad ic i ôn  
del par iôn ico  N~M  ^ al ca rboni lo  l i b r e )  disminuye la n u c l e o f i l i a
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del aniôn,  dismlnuyendo la  carga del n u c l e ô f i l o  y rebajando la  
energ ia  del HOMO, este  e fe c to  se oberva en la a d ic iô n  del enol a -  
to del c lo ro ace ta t o  de f e n i 1o a benzaldehido en THF. Por u l t i m o ,  
un te r c e r  caso se r i a  la  ad ic iôn  del iÔn l i b r e  N" al ca rboni lo  
sin complejar y que se observa cuando hay una d ëbi l  i n t e r a c c iô n  
entr e  el ca t iôn  y el s us t r a to  o c a t i ô n - n u c l e ô f i l o , por ejemplo  
con cat iones del t i p o  o u t i 1 izando ë teres  corona del ca t i ôn
0 medios muy bSsicos (HMPA). Estas s i tuac iones son l i m i t e s  y cuan  ^
do el cat iôn  i n t e r v i e n e  en l a  reacc iôn la s i t ua c i ô n  puede ser  r e -  
presentàda por (A) o ( B ) , o  una combinaciôn de ambas.
In teracc iô n In te r ac c iô n
dëbi l  f u e r t e
N N < S = = ^ M *
ter a c c i ô n  | T Interacciôn
f u e r t e  . i * dëbilI-
=  0  ----------------------V
Energia complejaciôn > Energia asociaciôn Energia asociaciôn > E. complejac.
(A) (B)
Consecuentemente, la  in te rv en c iô n  del ca t i ôn  en estas r e a c ­
ciones induce e fect os  c in ë t i c o s  inversos y el e fe c t o  dominante dé­
pende de la importancia r e l a t i v a  de las energias  de complejaciôn y 
asociac iôn.
Para determinar el f a c t o r  c o n t ro la n te -a s o c i a c iô n  vs. comple­
j a c i ô n -  los autores determinan el e fe ct o  c i n ë t i c o  de la adiciôn  
ëteres corona o agentes c r i p t a n t e s , pudiendo observarse dos s i tua  
clones,  a) bajo cont ro l  de complejaciôn (par  iôn ico  no in t i mo )  el  
efe ct o  del agente c r i  p tante  hara decrecer la  ve loc idad ya que la  
a s is t e n e i a  e l e c t r ô f i l a  deja de tener  e fe c t o ;  b) bajo contro l  de 
asociaciôn (par  iôn ico  in t im o)  el e fect o  debe ser un aumento de la
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velocidad al  e x a l ta r se  la  n u c l e o f i l i a  del an iôn.  Los resultados  
cl tados an ter ior me nte  ( 9 ) ( 1 1 )  sobre la  disminuciôn de veloc idad  
en procesos de reducciôn de a ldehidos y cetonas por L iA lH^,  al 
abadi r  agentes c r i  ptantes de L i ^ ,  son consis tentes ,  en estos t é r -  
minos, con un cont ro l  de complejaciôn.
Admi t i  da por tan to  la  complejaciôn del ca rbo ni lo  y dese-  
chando el estado de t r a n s i c l ô n  / 4 /  f  rente al / 5 /  (apar tado 1.1.1.) 
Ashby y co l .  ( 3 )  lo representan con mâs d e t a l l e ,  coordinando el  
âtomo de oxigeno c a r b o n i l i c o  con el iôn l i t i o  y produciêndose la  
t r a n s f e r e n c i a  del h idr uro  en una d is posic iôn  geométrica / 7 /  y 
/ 8/  que representan conformaclones de bote y si 11 a r e s p e c t i v a -  
mente.
4
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Aunque el  estado de t r a n s i c l ô n  t i p o  bote / 7 /  parece menos 
probable ya que el  o r b i t a l  del oxigeno no estâ correctamente  
or ientado para so lap ar  con el o r b i t a l  A l - H , a l  menos dos fa c t o r es  
favorecen este  estado de t r a n s i c l ô n .  El primero es la  in te r a c c iô n  
0-Al que re ba ja  la energ ia  de a c t i v a c iô n  del sistema y que da 
lugar  a un p e r f i l  de reacciôn en el que el estado de t r a n s i c l ô n  
colapsa en el  producto f i n a l  (a l c ôx i d o )  sin la  e x is t e n c i a  de una 
etapa intermedia  que sugiere  el estado de t r a n s i c l ô n  t i p o  si 11 a 
/ 8/ .  El segundo f a c t o r  es que en este  ET  ^ ( t i p o  bote)  e x i s t e  un
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âtomo de a luminio pentava lente  que c onf le re  una c l e r t a  l l b e r t a d  
de rotac lôn a l r ededo r  de! e je  0 -A l - H .  Ambas a l t e r n a t i v a s  geomê- 
t r l c a s  j u s t i f i c a n  la  p a r t i c i p a c i ô n  a c t i va  del âtomo metâ l ico  en 
el estado de t r a n s i c l ô n ,  pues como es sabido,  la  exi  s tenc ia  de 
puentes de! t i p o  M-H-M e s t a b i l i z a n  las es t r uc tu ra s  correspondien­
te s ,  disminuyendo la  energ ia de a c t i  vaciôn del sistema aunque su-  
pongan mayores requerimientos  entrôpicos .
1 . 1 . 3 .  Parâmetros termodinâmicos del estado de t r a n s i c l ô n .
Experimentalmente se ha determinado la  e n t a i p i a  de acti^ 
vaciôn para la reacciôn de LiAlH^ con f e n i l m e s i t i l c e t o n a  ( 10 , 5  
K cal . )  cohsiderablemente mâs bajo que para la  reacciôn con NaAlH^ 
(18 ,1  K c a l . )  ( 4 ) ,  d i f e r e n c i a  que se expl ica  por el  d i s t i n t o  grado 
de complejaciôn del oxigeno c a r b o n l l i c o  por el ca t i ôn  met â l ico  en 
el estado de t r a n s i c l ô n .  A s i ,  el  iôn l i t i o  debido a su menor t a -  
mafio, p o l a r i z a r l a  el  grupo carb oni lo  mâs que el  iôn sodio y el  
iôn h idruro  sé r i a  mâs fâ c i lm ente  t r a n s f e r i d o  desde el âtomo de 
aluminio al âtomo de carbono.
Igualmente la  ent ropia  de a ct iv ac iô n  para LiAlH ( - 2 6 , 2
4
e . u . )  es mâs negat ive  que para NaAlH^ ( - 5 , 4  e . u . )  (4 )  para la mis­
ma reacc iôn ,  de donde se deduce que el ET^ para la  reducciôn con 
LiAlH^ es considerablemente mâs ordenado que para NaAlH^. De nuevo, 
esta observaciôn,  es consis tente  con la complejaciôn del oxigeno 
carbonl l  i co por el ceitiôn metâ l ico  en el ET^, asi  como, con un es ­
tado de t r a ns i  ciôn de seis centres como el indicado por / 7 /  y / 8 / .  
Dado que estas geometrias impi ican el désarroi  1o del enlace L i - H -  
A1 0 , en su caso, N a-H-A l ,  siendo este enlace mucho mâs dëbi l  en
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la  segunda espe cie ,  los requer imientos  ent rôpicos  deberân ser  
mâs pequebos.
1 , 1 . 4 .  Efectos  c in ë t i c o s  del cambio i s o t ô p i c o .
Las medidas sobre los e fect os  c i n ë t i c o s  del cambio isb-  
tôp ico  para la  reducciôn de f e n i l m e s i t i l c e t o n a  con LiAlH^ en ë te r  
d i e t î l i c o  y THF dan un va lo r  para la  r e l a c iô n  k^/kp de a l rededor  
de 1 ,3  ( 4 ) ( 5 ) .  La in t e r p r e t a c i ô n  de este  v a lo r  no es inmediata 
al i n c l u i r  ambos e fectos  isotôpicos  pr im ar io  y secundario ( 1 5 ) .  
Adviër tas e  que puede observarse un e fe c t o  c i n ë t i c o  secundario de 
or igen is o tô p ic o  cuando se modi f ica la  constante de fuerza de un 
enlace  en el que p a r t i c i p a  un isôt op o,  sin que esta modif icaciôn  
se t ransforme en la  coordenada de re a c c i ôn ,  como ocurre en el caso 
del e fe ct o  c i n ë t i c o  p f im ar io .  A s i ,  los âtomos de H que permanecen 
unidos al  heteroâtomo ( a l u m i n i o ) ,  en el  ET^’ es d e c i r  que no se 
t r a n s f i e r e n , son la causa e s t r u c t u r a l  de posib les e fectos  i s o t ô ­
picos secundarios .
El pequebo v a lo r  de k^/kg puede ser expl icado por un pe- 
quefio e fe c t o  iso tôpic o  pr imar io  que no estâ enmascarado completa-  
mente por el  e fe c t o  isotôp ico  secundario de sentido  opuesto.  Este 
pequebo v a l o r  s é r i a  entonces cons is ten te  con que el h idruro  se 
t r a n s f i e r e  desde el a luminio al carbono c a r b o n l l i c o  en la etapa  
déterminante  de la  ve loc ida d,  en un estado de t r a ns i  ciôn prôximo 
a r e a c t i v o s .
Recientemente Wigfield^ y c o l .  (16 )  comparando los datos 
del e fe c t o  iso tôp ico  c i n ë t i c o  para la  reducciôn de cetonas por dis 
t i n t o s  h idruros  metâ l icos complejos l l egan  a la  co ncl us iôn , de
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acuerdo con lo a n t e r i o r ,  de que el proceso de reducciôh por 
LiAIH^ es co nsis tente  con un estado de t r a n s i c l ô n  prÔximo a 
r e a c t i vos , en uno de los extremos de la  coordenada de reacc iôn  
(NaAIH^, k^/kg = 0 , 6 - 0 , 7 ,  ET^ prôximo a productos,  segûn estos  
autores;  LIAI (OBuL)^}!,ky/kg = 0 , 9 5 ,  ET^ en el centro  de la coojr 
denada de rea cc iôn ;  L iA lH^,  k^/kg = 1 , 3 ,  ET^ probablemente prô­
ximo a r e a c t i v o s ) .
1 . 1 . 5 .  Correlac iones l i n e a l e s  de energia l i b r e .
En la  determinaciôn de re la c io n e s  l i n e a l e s  de energfa  
l i b r e  del t i p o  de las de Hammett (18)  para las reacciones de r e ­
ducciôn de cetonas con d i f e r e n t e s  h idruros  metâ l icos  comple jos , 
se han observado val ores de p p o s i t i v e s ,  en todos los casos. E l l o  
habla a favor  de un estado de t r a n s i c l ô n  en el que el carbono car  
b on f l ic o  t i e n e  un c i e r t o  c a r â c t e r  c a r b a n iô n ic o ; es d e c i r ,  la  c a r ­
ga negat iva  del h id ruro  se encuentra re t e n i da  en alguna extenslôn  
sobre el âtomo de carbono c a r b o n i l i c o  ( f i g u r a  1 ) .  Por o t r a  p a r t e ,
la magnitud del v a l o r  de p v a r i a  en funciôn
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del h id rur o  me tâ l ic o  compl e j o . Asi, en la
reducciôn de benzofenonas p , p ' - d i s u s t i t u i -  
das con t r i t e r b u t o x i h i d r u r o a l u m i n a t o  de l i ­
t i o ,  p = 2 ,13  ( r  = 0 ,9 7 )  (19)  y con h idruro  
de a lu m i n io ,  p = 0 ,89  ( r  = 0 , 9 9 )  (19)  en 
THF a 0®C. Esta d i f e r e n c i a  ha sido in t e r p r e t a d a  por Ayres y co l .  
(19 )  en funciôn de dos s i tu ac io ne s geomêtricas para uno y o tro  
estado de t r a n s i c l ô n  ( f i g u r a  2 ) .
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Estos va lor es  de p ind ican un mayor c a r â c te r  carbanionico  
(mayor re tenc iôn de carga negat i  va ) en el carbono c a r b o n i l i c o  del  
estado de t r a n s i c i ô n  A que en el correspondiente B.
Hasta 1977 no bubo datos en la  b i b l i o g r a f i a  sobre va lores  de 
p para la  reducciôn de cetonas por L iA lH^,  siendo Wieguers y Smith 
(5 )  los que apor tan el primer v a lo r  de p para estos procesos. A s i ,  
con cetonas a l tamente  impedidas ( a r i l m e s i  t i l c e t o n a s )  y LiAlH^ el  
va lo r  obtenido para p fue de 1,95 ( r = 0 , 9 9 ) .  Un v a lo r  tan bajo para 
el p,  menor de los observados con ot ros hidruros metâ l icos  comple-  
j o s ,  es i n d i c a t i v e  de que el d é s a r r o i lo del enlace C-H en el ET^ 
es pequebo o lo que es lo  mismo, que el ET  ^ es parecido a r é a c t i ­
vés .
Recientemente W ig f i e ld  y col (16)  comparando los va lores  de 
p, as i  como los va lores  para la  ent ropia  de a c t i  vaciôn y e fec tos  i 
isotôpicos c i n ë t i c o s  (ya comentados an te r i ro m en te ) para los proce­
sos de reducciôn de cetonas por borohidruro sôdico ( p = 3 , 0 6 ) ,  t r i t e r ^  
but ox i h id rur oa lum ina to  de l i t i o  ( p = 2 ,13) y t e t r a h id r u r o a lu m i n a t o  de 
l i t i o  (p = l ,95)  concluyen que mi entras  la reducciôn con borohi d ru ro-  
sôdico impl ica  un ET parecido a productos; con tet rahidruroalumina^  
to de l i t i o  el.  ET^ se h a l l a  prôximo a re a c t i  vos mi entras  que con
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t r i t e r b u t o x i h i d r u r o a l uminato de l i t i o  el  ET^ se h a l l a  en un punto 
medio de la  coordenada de reacc iôn .  El v a lo r  da la  en t ro pia  dé ac­
t i  vaciôn apoya esta i n t e r p r e t a c i ô n  con una mayor pêrdida de grados 
de 1 ib e r t a d  en el estado de t r a n s i c l ô n  mâs parecido a productos
(As|aBH " -42 f r e n t e  a = -26  c a l . grado"^.mol‘ ^) .
4 4
Ashby y c o l .  (4 )  proponen un mecanismo consi s tente  con los  
datos conocidos y expuestos hasta a q u i , representado en la  f i g u ­
ra 3.
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1 . 2 .  C r i t e r l o s  c i n ë t i c o s  en el  es tudio  del mecanismo de las  
reacciones de ad ic i ôn  de compuestos organometâl icos a 
compuestos c a r b o n i l i c o s .
1 . 2 . 1 .  Compuestos organomagnësicos.
1 . 2 . 1 . 1 .  N a t u r a l eza de la  especie r e a c t i v a .
La fôrmula mixta  RMgX no re pré s e n ta ,  de manera 
c i e r t a ,  la  e s t r u c t u r a  de los compuestos de Grignard en d iso luc iôn.  
Desde 1927 se ha reconocido (20)  que la  especie organometâl ica  
coex is te  como especie  mixta RMgX y como especie s im étr ic a  RgMg 
en un e q u i l i b r i o  que se denomina e q u i 1i b r i o  de Schlenk / 9 / .
2 RMgX RgMg + MgXg / 9 /
Son muchas desde entonces las  conf irmaciones de 
la  r e a l id a d  de este  e q u i l i b r i o ,  algunas de las cuales citamos a 
cont i nu ac iôn ;  a s i , Ashby y c o l .  (21 )  concluyen a p a r t i r  de e x p é r i ­
mentes de c r i s t a l i z a c i ô n  f r acc io nad a y medida del ind ice  de asocia  
c iô n ,  la  exi s tenc ia  de la  especie  m i x ta ,  RMgX, en d is o lu c iô n .  Mosher 
( 2 2 ) l l e g a  a la  misma conclusiôn por estudios de espectroscopia i n -  
f r a r r o j a  de d iso luc iones e të re as  de diverses  magnesianos. Sin em­
bargo,  la  exi s tenc ia  de fenômenos de as oc ia c i ôn ,  so lvatac iôn y d i -  
so c ia c i ôn ,  exigen un estudio  mas d e t a l l a d o .
La asociaciôn se puede d i s c u t i r  como una ex te n -  
siôn del eq u i1 i b r io  de Schlenk / 1 0 / .  En di sol ventes de c i e r t a  po l^  
r idad como t e t r a h i d r u r o f u r a n o  (THF) o t r i e t i 1 ami na (TEA),  los mag-
Trimero 3= r  Dimero =  2RMgX =  RgMg + MgXg =  Dimero =  Trimero 710 /  
nesianos son esencialmente monômeros, asî  como en dimetoxietano
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(OME) ( 2 3 ) .  En é t e r  d i e t î l i c o  los organomagnësicos yodados y 
bromados son tamblën monômeros para concentraciones de a l r eded o r  
de 0 ,1  M ( 2 3 ) .  La a s o c ia c iô n ,  en este  caso, aumenta al  aumentar  
la  concentrac iôn.  Los c l o r u r o s , en cambio, son dîmeros para to - 
do el entorno de concentraciones ( 2 3 ) ( 2 4 ) .
Las medidas del in d ice  de asociaciôn ind ican que esta  
ocurre preferentemente  a t ravës  del halôgeno, apareciendo los 
haluros de a lqu i Imagnesio  como especies mâs asociadas que los 
correspondientes  d i a l  qui Imagnesio.  Solo el  m e t i lo  capaz de compe 
t i r  con c l oro  o yodo en cuanto a capacidad de coordinaciôn ( 2 1 ) .
Los estudios  ci  tados han l l evado a aceptar  el  e q u i l i b r i o  
que se expresa en la  ecuaciôn / 11/  en el que p a r t i e l  pan especies  
dîmeras ( I  y V) y monômeras ( I V )  y en el que se formula al âtomo
Mg Mg R_Mg + MgX, = :  2 RMgX =  Mg_ Mg
R'^  ' ' x ' ^  S-'  ^ x /  ' ' s  n u
I I I  I I I  IV V
metâ l ico  solvatado con un nümero de coordinac iôn cua t ro .  Las e s ­
pecies dîmeras se encuentran asociadas a t ravës  de un puente d i - 
halogenado, lo que permi te j u s t i f i c a r  los resultados de la  v a r i a -  
ciôn del in d ic e  de asociac iôn de la  especie r e a c t i v a  en funciôn  
del di sol vente y n a t u r a l eza del halôgeno ( 2 5 ) .  Asî mismo, el i n ­
dice  de asociac iôn para una concentraciôn dada, disminuye al au­
mentar la basic idad del d is o lv e n te  y tamabo del halôgeno. Para 
un mismo di sol vente ,  la  asociaciôn aumenta con la  concentraciôn  
y al d ismi nui r  el tamabo del halôgeno. La asociaciôn tambiën dé­
pende del tamabo de las molëculas de di sol vente ( 2 6 ) ;  con ë teres  
voluminosos, por ejemplo d i i s o p r o p i l ë t e r , la  so lva tac iô n  d isminu-
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ye debido al Itnpedimento e s t é r i c o ,  aumentando la  asociaciôn (a l  
aumentar la  e l e c t r o f i 1 ia del magnesio se incrementa su cap ac i ­
dad de co or d i n a c iô n ) .  Por û lt imo en d is o lv en te s  hidrocarbonados  
dada la  poca s o l u b i l i d a d  de los magnesianos, su composiciôn es 
poco conocida.
Por o t r a  p a r t e ,  el conocimiento del v a lo r  de la  constante  
de e q u i l i b r i o  es un dato importante ,  teniendo en cuenta que t a n ­
to la  especie mixta como el d i a l q u i l  o d ia r i lm agn es io  pueden 
adic i ona rse  al  grupo c ar boni lo .  Esta constante ha sido medida 
para d iverses  magnesianos y di sol ventes ( 2 5 ) , a s i ,  en é t e r  d i e t i - 
1ico puede asegurarse que la especie r e a c t i v a  (para X = Br,  I )  
es monÔmera para una concentraciôn de a l rede do r  de 0 ,1  M, aun­
que aumenta y puede l l e g a r  a ser dimera para concentraciones ma­
yores de 0 ,3  M; los compuestos organomagnësicos d o r a d o s  son di  - 
meros en todo el i n t e r v a l o  de concentraciôn.  En THF, en cambio,  
la  n a t u r a l eza monômera del magnesiano estâ asegurada en un am- 
p l i o  i n t e r v a l o  de concentraciones ( 0 , 1 - 2 , 5  M) ( 2 7 ) ,  sin que la  
na tur a le za  del halôgeno comprometa el  ind ice  de asociac iôn.  En 
este caso, el v a l o r  de la  constante de e q u i1 i b r i o  ind ica  una 
d i s t r i b u c i ô n  e s t a d i s t i c a  de las especies RMgX, RgMg y MgXg.
1 . 2 . 1 . 2 .  Mecanismo de r e a c c i ôn .
Las inv es t igac iones sobre el mecanismo de la a d i ­
ciôn de compuestos organomagnësicos a compuestos ca rb oni l ic os  im­
p l i c a  el es tud io  de cuat ro  f a c t o r e s :  a) el orden c i n ë t i c o  en es­
tas reacciones del compuesto organomagnësico; b) la  n a t u r a l eza 
de la  especie r e a c t i v a ;  c) si el  proceso ocurre  con formaciôn
— 28”
prev ia  de un complejo,  actuando la  cetona acomplejada como sus­
t r a t o  c i n ë t i c o ,  o por c o l i s i ë n  b imolëcular  di rec ta  ; y d) cuando 
ocurre la  reacc iôn por un mecanismo iônico o de t r a n s f e r e n ci a  
mon oelect rôn ica . A cont inuac iôn vamosa pasar a d i s c u t i r  estos as-  
pectos m e ca n is t i cos .
Cuando el  magnesiano se pone en contacte con un grupo c a r ­
boni lo  se ha demostrado ( 2 8 ) ( 2 9 )  que se forma inmediatamente un 
complejo âcido-base que permanece en e q u i1 i b r i o  râpido con las  
especies sin complejar  / 1 2 / .  La constante de este  e q u i l i b r i o  ha
R'K
RgC=0 + R'MgX 5= ^  RgC=0 Mg ^S-— D r = n n ^ / 12/
s ido determinada (2 9 )  comparando la  f r ecuencia  de absorciôn en 
el IR del grupo c a rb oni lo  de la  acetona sin comple jar  ( v a l o r  
t î p i c o  1723 cm~^) y el de la acetona complejada (1695 cm“ L) @n
el origen de l a  reacciôn con bromuro de n-but i Imagnesio  en ë ter  
d i e t î l i c o .
A p a r t i r  de estas premisas han sido cuatro los esquemas c i ­
nët icos  que han re c i b i d o  mayor a tenciôn y que resumimos a c o n t i ­
nuaciôn:
A. Meisenheimer y Casper (30.) han sugerido que el producto de 
ad ic iôn  se forma mediante una t râ nsp os ic i ôn  in te rn a  del complejo 
a t ravës  de un estado de t r a n s i c i ô n  de cuatro  centros .
R g C = 0  Mg ^
- 2 9
R C rrmO
C I I
R - Mg X
R g C - O M g X
R '
La ecuaciôn de ve loc idad vendr ia  dada por la  s ig u ie n te  
ex p re s iô n :
d fproducto] d [producto] _
---------------------= kj [complejo] ;  = . k  ^ [R'MgX] [cetona]
B. En este  mecanismo el a l q u i l ô x i d o  f i n a l  se forma por c o l i s iô n  
b imolëcular  d i r e c t a  en t re  una molëcula de magnesiano y una moië-  
cula  de cetona s in  comple jar .  En este caso, el e q u i 1 i b r i o  entre  
los r e a c t i  vos y el complejo sé r i a  una reacc iôn competi t i  va con la  
de formaciôn de productos,  de manera que aqui el  complejo no es 
el su st ra to  c i n ë t i c o  de la  reacc i ôn.
RgC=0 + "R'MgX"
R2Ç
R'­ MgX
RgC-OMgX
R'
Como en el caso a n t e r i o r  el estado de t r a n s i c l ô n  es c i e l i  co, 
de cuat ro  cen tr o s ,  siendo ahora la ecuaciôn de ve loc idad:
d rproducto] ,  d [producto]
= kg [cetona] [R’Mg)  ^ ; ^  *
dt dt Ks
[compl e je]
C. Swain y Boyles (31)  han propuesto,  por o t r a  p a r t e ,  que el paso 
l i m i t a n t e  de la  veloc idad es aquel que supone el ataque de una mo­
lë cu la  de magnesiano no coordinado,  al  complejo formado i n i c i a l - 
mente. Este mecanismo impl ica  un ET^ de seis centros .
30-
/  *3
R,C=0 —  Mg + R'MgX —
R g C ^ ^ M g X
R^ R' 
'^Mg'^
RgC-OMgX
R'
La ecuaclôn de velocidad segun este esquema serfa:
d Fproductol d fproductdj «
---------------------= kg [complejo] [R'MgX] ; — ------------- - = kg . K^[cetona][R'MgX]
D. Este u l t i m o ,  propuesto per Blomberg ( 3 2 ) ,  Fauvarque (33)  y com- 
probado per Holm (34)  y Ashby (3 5 )  supone la  In ter venci ôn  de r a d i ­
ca les  l i b r e s  como in termedios  r é a c t i v é s .
R2C=Q + "R'MgX" ------   [ r ' -  + RgCOMgX] RgC -  OMgX
El paso l i m i t a n t e  de l a  veloc idad es el proceso de t r a n s -  
f e r e nc i a  monoelect rônica . La ecuaclôn de veloc idad sé r i a  id é n t i c a  
a la  planteada en B.
Se han l levado a cabo numerosos t ra ba jos  c i n ë t i c o s , determi^ 
nândose el orden de re a c c i ôn ,  une en sus t ra to  y une en r e a c t i v e ,  
con s o l u c i ones d i l u i d a s  y en condiciones de pseudoprimer orden,  
permi t iendo descar tar  la  o pe r a t i v i d a d  del mécanisme C t r e n t e  a A 
y B.
Aunque la ecuaclôn de ve loc idad para un mécanisme t i p o  D es 
id é n t i c a  a la  deducida para les  mécanismes A y B, la  d i s t i n c i ô n  
del primero respecte a les o t ros  dos es més senci11 a que la  d i s -
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t i n c l ô n  entre  estos dos û l t i m o s . En primer lugar  la  detecciôn en 
la  mezcla de rea cc iôn de productos que pueden produci rse por aco-  
plamiento r a d i c S l i c o  de intermedios de- t i p o  c e t î l i c o ,  es un c r l -  
t e r i o  para observar l a  ope r a t i v i d a d  de un mecanismo de t r a n s f e -  
renc ia  monoelect rônica .  Diverses estudios ( 3 6 ) ( 3 2 ) ( 3 3 )  han l l e v a ­
do a la  s i g u ie n t e  g e n e r a l iz a c i ô n  (37)  para la  competencia mécanis­
me p o l a r -  mecanismo r a d i c â l i c o ;  Las cetonas con un e l evade poten-  
c i a l  de reducciôn (acetona < benzofenona < f 1uorenona) y les com- 
puestos organomagnêsicos con capacidad para e s t a b i 1 i z a r  el  ra d ic a l  
a l q u i l o  co rr espo ndi ent e ,  reaccionan fundamentalmente,  por un meca­
nismo r a d i c â l i c o ,  que estâ favor ec ido  con las si gui entes v a r i a b l e s  
experimental  e s , a) u t i l i  zaciôn de magnesio con t r aza s  de impure-  
zas (Fe^^^, Fe*^ ,  C d ^ ^ . . . ) ,  b) r e l a c iô n  de r é a c t i v é s ,  Mg/halôgeno, 
mayor de une, c) d iso l  ventes bâsicos HMPA>THF>Et2Û y d) re l a c iô n  
organomagnésice /  cetona mayor de une.
Por o t r a  par t e  les  c r i t e r i o s  c in é t i c o s  in t roducidos para 
d i s t i  ngui r  en t r e  les  mécanismes A y B no r esu l t an  g e n e r a l i z a b l e s . 
Mientras Smith y Holm def ienden la  o pe ra t iv id ad  del complejo ce-  
tona-magnesiano en un mecanismo unimolêcular r e f e r i b l e  al esquema 
A, Ashby y c o l .  aceptan el  mecanismo B, basândose en de.terminacio  
nés c i n é t i c a s  i n t e r p r é t a b l e s  a l a  luz  de este esquema, cuando en 
él se hacen i n t e r v e n i r  todas las posibles especies r e a c t i v a s ,  as i  
como 1 os eq u i1 i b r i o s  de d isociaciÔn de los complejos que pueden 
formarse.  Para s a lv a r  las  1 imi tac iones del método de a n â l i s i s  ci  - 
nêt ico  de las constantes e s p e c i f i c a s  de ve lo c i dad ,  Ashby y c o l .  
determinan la e n t a l p î a  de una reacciôn s i m i l a r  a la  que nos ocupa,  
la ad ic iôn  de t r im e t i la lu min io  a la  benzofenona ( 3 8 ) .  La conclusiôn
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a la que l legan es que la  etapa déterminante de la  veloc idad 1m- 
p l i c a  la  d isoc iac iÔn del complejo c e t o n a - t r i m e t i l a l u m i n i o  en la  
" ja u la "  del d i s o i v e n t e , seguida de una r l p i d a  c o l i s i ô n  bimolécu- 
1ar que conduce a los productos ( f i g u r a  4 ) .
\
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Figura 4
La l legada al estado de t r a n s i c i ô n  a p a r t i r  del complejo r e -  
q u e r i r i a  un g i r o  de 90® del enlace C=0 para que el solapamiento o r ­
b i t a l  del LUMO del âtomo de al  umi nio y el HOMO del o r b i t a l  ir (C=0)  
fuese e f i c a z ,  10 que supondrta un mayor v a lo r  para la e n ta ip i a  de 
a c t i vac iô n  que el observado.
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Ashby y c o l .  ( 3 5 ) ( 3 9 )  ban re a l l z a d o  as 1mlsmo el  a n â l i s i s  
c i n é t i c o  de las  c te s .  e s p e c i f i c a s  de Velocidad de pseudoprimer  
orden observadas en las reacciones de condensaciôn de benzofeno­
na y 2 - m e t i 1benzofenona con bromuro de met i Imagnesio en ê t e r  
d i e t i l i c o ,  postulando l a  competencia de dos especies r eac t iv as  
MeMgBr y Me^Br, sobre la  base de un mecanismo de c o l i s i ô n  bimo- 
le c u l a r  de estas especies con el s u s t r a t o .  En todos los casos,  
t raba jando ta nto  en exceso de cetona como de magnesiano, se de-  
muestra la buena concordancia de los datos experimental  es con 
la c t e .  de pseudoprimer orden c a l c u l a d a , asi  como la mayor reac 
t i v i d a d  de MegMg respecte a MeMgBr.
En cuanto al  e fe c to  del d is o lv e n te  en estos procesos, los 
datos mis completes son los aportados por Tuulmets (40)  al  es tu -  
d i a r  en la ad ic i ôn  de d i f en i Ima gn es io  a benzofenona, el e fec to  
que sobre l a  ve loc idad de la  reacciôn e je r c e  la  u t i l i  zaciôn de 
di fere ntes  di sol ventes ( d i - n - b u t i l é t e r , ê t e r  d i e t i l i c o ,  f e n i l -  
m e t i l é t e r ,  f luorbenceno ÿ mezclas de estos u l t imes con n-hepta-  
no) ,  encontrando en todos los casos una disminuciôn de la  v e l o c i ­
dad con el aumento de la  bas ic idad del d is o lv e n te .
Ligado de alguna manera a la descr ipc iôn  del estado de 
t r a n s i c i ô n ,  se h a l l a  el va lo r  de*l parâmetro de reacciôn p de 
Hammett, que se ha determinado con buenas co rre la c io nes l i n e a -  
les por Holm ( 4 1 ) ,  Oessy (42)  y Swain ( 4 3 ) ,  encontrando valores  
de p negat ives  en las reacciones de condensaciôn de benzofenona,  
acetona y benzoni t r i  l e  con bromures de ar i Imagnesio  p -s us t i  t u i - 
dos; mientras que Lewis (44)  y Becker (45)  obt ienen valores  de p
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posl t l vos  en la  condensaciôn de yoduro de meti lmagneslo con ben^  
zofenonas y b e n z o n i t r i l o s  p - s u s t i t u i d o s . Estos resultados l l e v a n  
inequivocamente a la  i n t e r p r e t a c i ô n  de que en el estado de t r a n ­
s ic iôn  el carbono c a r b o n l l i c o  su f re  un incremento de carga nega­
t i v e  (p > 0 ) y el âtomo de magnesio e x a l t a  su densidad de carga 
p o s i t i v a  (p < 0 ) con una d i s t r i b u c i ô n  de carga formai como la  
representada en la  f i g u r a  5.
0  Mg<
J  î
F igura 5
El conjunto de datos aqui rec ogido,  ju nto  con el papel  
del si  sol vente y el v a lo r  del  parâmetro de reacc iôn p , es i n t e r -  
pretado por Pérez-Ossor io y c o l .  (46 )  deduciendo del parâmetro 
p , que como el âtomo de magnesio ve aumentada su densidad de 
carga p o s i t i v a  al pasar del estado i n i c i a l  al  f i n a l ,  un i n c r e ­
mento de la  bas ic idad del d i s o l v e n t e  (EtgO < THF) deberla d i s -  
minui r  la  energla de ac t i va c iÔ n  del proceso; sin embargo, el 
efe ct o  c i n é t i c o  del d is o lv e n te  es c o n t r a r i o  a 1o esperado, con 
lo  que propone que la  l l egada  al  ET^ t i e n e  lugar  con pêrdida  
simul tânea de una molécula de d is o lv e n te  ( f i g u r a  6 ) en un meca­
nismo de c o l i s i ô n  b im ol écula r  ( p e r i c i c l i c o  de cuatro c e n tr e s ) .  
A s i ,  cuando el d is o lv e n te  es THF, esta s a l i d a  estâ d i f i c u l t a d a  
respecte al  é t e r  d i e t i l i c o  por su mayor ba s i c i da d ,  lo que j u s t i -  
f i c a  las d i f e r e n c i a s  de ve loc idad encontradas.
Con obje to  de comprobar l a  p a r t i  c ipac iôn del d iso lv en te  en
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RgC'O + "R'MgX"
RgC-.-^O 
R- - - - - Mg X
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Figura 6
el mecanismo de la  rea cc iô n ,  Pérez-Ossor io  y c o l .  ( 4 6 ) ( 4 7 )  re -  
cientemente han determinado el  va lo r  del parâmetro p de Hammett 
en THF (p = 0 , 5 3 ;  r = 0 ,9 86 )  y en é t e r  d i e t i l i c o  (p = 0 ,2 4 ;  r = 0 ,97)  
en las  condensaciones de 1 - a r i 1- 2- f e n i 1- 1-propanonas con bromuro 
de meti Imagnesio a 30°C. El v a lo r  encontrado, de pequefia magni - 
tud en ambos casos es coherente con un estado de t r a n s i c i ô n  pe­
r i c i c l  ic o ,  como el anter iôrmente  propuesto.  La v a r i ac iô n  de THF 
a é t e r  d i e t i l i c o ,  que supone un mayor désarro i  1o de carga nega-  
t i  va sobre el âtomo de carbono carboni l  ico en el estado de tran^ 
s ic iô n  del pr imero,  estâ de acuerdo con la  gradaciôn de b a s i c i ­
dad de ambos di sol ventes (THF > EtgO) (mayor coordi  naciôn del 
magnesio con el  oxtgeno c a r b o n i l i c o  y por lo t a n t o ,  mayor désa­
r r o i  lo  de la  t r a n s f e r e n c i a  del grupo m e t i l o ) .
1 . 2 . 2 .  Compuestos o r g a n o l î t i c o s .
1 . 2 . 2 . 1 .  N a t u r a l eza de la  especie r e a c t i v a  y mecanismo de 
reacc i ô n .
El estudio  de una se r i e  de compuestos o r g a n o l i t i - 
COS ha demostrado que la  agregaciôn molecular  depende en gran 
medida de la  n a t u r a l eza tanto  del grupo R como del d is o lv e n te .
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Asi se ha determinado que el e t i l  l l t i o  y el  n - b u t l l  l l t i o  po- 
seen es t r uc tu r a  hexâmera en benceno y ciclohexano ( 4 8 ) ,  mien­
t r a s  que en é t e r  d i e t i l i c o  el n - b u t i l  l i t i o  es te t r lm e r o  ( 4 9 ) ;  
el f e n i 1 l i t i o  es dimero y el m e t i 1 l i t i o  te t r lm e r o  tanto  en 
é t e r  d i e t i l i c o  como en THF ( 4 9 ) .
Se ha determinado el orden de reacciôn en la  condensaciôn 
de me t i l  l i t i o  con 2 , 4 - d i m e t i 1 - 4 ' -mercaptometi1-benzofenona r e -  
sultando ser de pr imer orden en cetona y 0 ,25  en m et i l  l i t i o  
( 5 0 ) .
Estos datos han sido in te rp re ta dos  como resu l tado del equj^ 
1i b r i o  tetrâmero-monômero, siendo este û l t imo la  especie r e a c t i ­
va .
(CH3LD4 4 CHgLi
CHgLi + cetona Productos
Ashby y c o l .  ( 5 1 ) ( 5 2 )  proponen un estado de t r a n s i c i ô n  de 
cuatro  centros ( f i g u r a  7 ) ,  coherente con los datos e x is t ent es  
para estos procesos, s i m i l a r  al  propuesto para los compuestos 
organomagnêsicos.
+
K  ! ^R  L i — S
Figura 7
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2. ESTEREOQUIMICA DE LAS REACCIONES DE ADICION DE HIDRUROS META-- 
LICOS COMPLEJOS Y COMPUESTOS 0R6AN0METALICOS A COMPUESTOS CAR- 
BONILICOS.
2 . 1 .  In t r o d u c c l ô n .
El estud io  estereoquîmico de las reacciones de adiciôn  de 
hidruros  m e t l l i c o s  complejos y compuestos organometSI icos a com­
puestos c a r b o n i l i c o s  persigue la  e laborac iôn de una te o r l a  cohe­
r e n t e ,  acerca de los fact ore s  que determinan la  e s t e r e o s e l e c t i - 
vidad y que p er m i ta ,  con su conocimi ento modi f i  car la n a t u r a l eza 
del re a c t iv o  o las  condiciones experimental  es de reacciôn de ta l  
forma que se obtenga predominantemente uno de los dos posibles  
carb inoles  d iaster eôm eros .
La e s te r e o s e l e c t i v i d a d  en este t i p o  de reacc iones,  11 éva­
das a cabo bajo contro l  c i n é t i c o , vendrâ determi nada por los d i - 
fe re nte s  e fectos  e s t e r eo d i f e re nc ia dore s  que condicionan el a t a -  
que a los dos costados d ia s te re ot ôp ic os  del grupo funcional  (ata^ 
ques "a" y "b " ,  f i g u r a  8 ) .
ataque "a"    C    ataque "b"
0
El hecho experimental  de que la reducciôn de 4 - t - b u t i I c i c l o -  
hexanona con LiAlH^ se produce con un 90% de ataque a x ia l  (c os ta -  
do mis impedido),  conduciendo al alcohol  e c u a to r ia l  mis astab le  
( 5 3 ) ,  as i  como que la 3 , 3 , 5 - t r i m e t i 1 ci clohexanona , mis impedida 
e s te r ic am ente , sea atacada predominantemente por el costado ecuato 
r i a l  (60-70%) ( 6 ) ,  menos impedido e s te r ic a m e n te , obteniéndose el
-  3 8  -
a lcohol  a x ia l  menos a s t a b l e ;  fue r ac lo n al lz ad o  en un primer In t en
Ataque a x ia l
Me
Me
Ataque e c u a t o r i a 1
to por Dauben y c o l .  (54 )  que Introducen los conceptos de "con­
t r o l  de d é s a r r o i lo de productos" y "control  de aproximaclôn e s t ë -  
r l c a " . El control  de aproximaclôn e s t é r i c a  Impi Ica una s i tua c l ô n  
sobre la  coordenada de r e acc i ôn ,  del ET  ^ correspondiente muy prô-  
xlmo a los r e a c t l v o s , en el que el grupo ent ra nte  se aproxima por 
el lado menos Impedido de l a  c et ona . En cambio, el control  de dé­
sarro i  10 de productos,  co nl l eva  un ET  ^ p a r e d  do a productos,  en
R ( j  " H "
In terac c lon es  en el  
control  de aproxima­
clôn e s t é r i c a .
In teracclones en el 
control  de désarroi  1o 
de productos.
el  que la  re la c iô n  de éstos vendrâ determinada por la e s t a b l l I d a d  
r e l a t i v a  de los a lcoholes obteniéndose el producto termodlnamlca-  
mente mis e s ta b ie ,  alcohol  e c u a t o r i a l ,  aunque por razones puramente 
c i n é t i c a s .
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Asf ,  las  cetonas no Impedldas se r l an  reducldas a t ravés de 
un ET^ p a r e d  do a productos,  que permi te  jus t 1f i  car el que en la  
reducciôn de la  4 - t - b u t 1 I c i  clohexanona se obtenga un elevado pre-  
domlnlo del ataque a x i a l ;  ml ent ras que en cetonas Impedldas como 
la  3 , 3 , 5 - t r l m e t l l d d o h e x a n o n a , el m e t i l o  a x ia l  en Cg, d i f i c u l t a  
el ataque a x i a l  del n u c l e ô f l l o ,  f a v o r e d  endo por tanto  el ataque 
e c u a t o r l a l ,  v in lendo determinada la  estereoqulmica  por el control  
e s t é r i c o  de la  aproximaclôn,  con un ET^ proximo a r e a c t l v o s .
Estos y o t ros  res ul tados (55)  11evaron a Dauben y c o l .  a 
l a  conclusiôn de que " la  e s t e r e o s e l e c t i v 1dad en la  reducciôn de 
cetonas no Impedldas estâ rég i  da por el cont ro l  de désarroi lo de pro­
ductos y en cetonas Impedldas por el cont ro l  e s t é r ic o  de la  apro­
x imaclôn".
La p r i n c i p a l  o b j e d ô n  ad ud da en contra de la dual Idad me- 
c a n l s t l c a  de Dauben es que se déf inen estados de t r a n s i c iô n  d is -  
t l n t o s  para sus t ra tos  bâsicamente Id é n t i cos  ya que en los casos re 
fe r ld o s  de 4 - t - b u t 1 1 cl clohexanona y 3 , 3 , 5 - t r 1 m e t 1 1 cl clohexanona, 
los a lrededores  del grupo carb onl lo  ( C j ,  Cg, Cg) son Idé n t i cos  en 
ambos casos.
El 1el y c o l .  (56 )  han observado que la  c te .  e s p e c i f I c a  de 
v elo c i dad ,  para el ataque a x ia l  en cl cl ohexanonas s u s t i t u i d a s ,  d is -  
mlnuye sensiblemente cuando aumenta el grado de su s t i t uc l ô n  en las 
posiclones 3 ,5  a x i a l e s .  Por el c o n t r a r i o ,  la  constante espec î f i c a  
de veloc idad para el ataque e c u a to r ia l  permanece I n v a r i a b l e ,  en 
contra de lo que cab r la  esperar  de la  o p e r a t i v i d a d  de un control  
de désarro i  1o de productos,  con el désarro i  1o de In t eracc lones
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(0-M —  R ) j  g. E l i o  l l e v a  a los autores a poner en ser ia  cuestlOo'  
el estado de t r a n s i c iô n  p a r e d  do a productos.
Poster iormente ,  Cherest y Pel kin (57)  (v e r  apartado 2 . 3 )  
sugieren que no ex is te n  di fe r enc ia s  fundamental es en t re  el meca­
nismo de l a  reducciôn con h idruros  metHl icos complejos de ci  c l o -  
hexanonas impedldas y no impedldas y que los fa ct or es  que cont ro -  
1 an el resu l tado estereoqulmico son los mismos. El estado de tran^ 
s ic iô n  en todos los casos, segûn estos a u t o r e s , se r i a  parecido a 
r e a c t i v o s ,  e introducen el  concepto de tensiôn t o r s i o n a l  para ex-  
p l i c a r  el a l t o  porcentaj e  de ataque a x ia l  en la  4 - t - b u t i l c i c l o h e -  
xanona. Como se muestra en la  f i g u r a  9 el ataque e c u a to r ia l  i n -
Ataque a x i a l .  Impedimento e s t é r i c o .C
Ataque e c u a t o r i a l .  Tensiôn t o r s i o n a l .
Figura 9
troduce una tensiôn to r s i o n a l  con el  enlace , mient ras que
el ataque a x ia l  esté impedido e s t e r ic é m e n te , al  verse a fectada  la  
entrada del n u c l e ô f l l o  (R ) por el tamaho del su s t i t uy e n te  (R) en 
Cg y Cg. Cuando R es h idrôgeno, como en la 4 - t - b u t i l c i c l o h e x a n o n a , 
la  tens iôn to rs io n al  es mayor que el  impedimento e s t é r i c o ,  y por 
lo  tanto  se produce preferentemente  el ataque a x i a l .  Cuando R es 
m e t i l o , ,  como en la 3 , 3 , 5 - t r i m e t i l c i c l o h e x a n o n a ,  el impedimento 
e s t é r i c o  para el ataque a x i a l  es mayor y el ataque e c u a t o r ia l  se 
produce en mayor ex tens iôn.
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Han sido propuestas tnés reclentemente ot ras  te ô r l a s  acerca  
del control  estereoqulmico en estos procesos, que estudlaremos en 
los apartados s i g u i e n t e s .
2 . 2 . Inducclfin as im é tr i c a  en sistemas a c l c l i c o s  a - q u i r a l e s .
En el caso de que el compuesto c a r b o n i l Ico presente un 
centro  q u i r a l  proximo al grupo f u n c i o n a l ,  la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  
viene determi nada, en pr imer tér mino ,  por el e fe c to  e s t e r e o d i f e -  
renc iador  de este  centro  ind ucto r .  Este e fe ct o  se ha denominado 
"inducciôn a s im é tr i c a "  y su magni tud ha sido ob je to  de numerosos 
estudios para ser i e s  es t r uct ura lm ente  r e l a c i o n a d a s .
En el esquema se ind ica  una reacc iôn de este t i p o  en la
?
R'-Z + G-C- 
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que R ' -Z  représenta  la  entidad n u c l e ô f i l a  a tacahte  y G, M, P, 
los s u s t i t uy en te s  de d i f e r e n t e  volûmen e s t é r i c o  que conf iguran el  
centro q u i r a l  (grande,  mediano y pequeho, r e s p e c t i v a m e n te ) . El 
ataque del r e a c t i v o  por uno u ot ro  costado del centro  proqui ra l  
(C=0) proporciona dos compuestos d iastereoméricos  A y B.
En p r i n c i p i o  la  inducciôn seré méxima para n=0, y dado 
que el centro indu cto r  se s i tua  cont iguo al grupo C=0, se considé­
ra "inducciôn as im é tr i c a  1 , 2 " ,  y es a esta clase  a la  que correspon 
de la  mayor abundanci a de datos.  La magni tud de la  inducciôn di smi- 
nui ré a medida que aumenta el numéro de uni dades a l q u i l i d é n i c a s  que
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separan el  centro Inductor  del grupo c a rb o n l lo .
Para dos estados de t r a n s i c i ô n  c o m p e t i t i vos , puede prede-  
c i r s e  la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  por ap l i c a c iô n  del p r i n c i p i o  de Cur-  
t in-Hammett  ( 5 8 ) ,  ecuaclôn / 1 3 / ,  sin més que sust i  tu i  r el  v a lo r  de
"b kb e-'b /«T
las constantes espec i f i c a s  de veloc idad y , que pueden ser  
tenidas  de manera independiente con sust ra tos  modelos. Con frecuen^ 
c i a ,  el  pianteamiento es d i s t i n t o ;  pueden d e f i  ni rse los parSmetros 
f i s i c o s  de los estados de t r a n s i c i ô n  compét i t ives  necesarios para 
eva lu ar  sus contenidos de energfa  l i b r e  d i f e r e n c i a l , y G^, con 
lo que puede obtenerse un v a lo r  te ô r i c o  de la  e s t e r e o s e l e c t iv i d a d  
en termines de la  r e l a c iô n  molar de estereo isômeros, N^/N^.
En el caso de las  reacciones de ad ic iôn  a cetonas c i c l i c a s  
monoconformocionales, capaces de conduci r  a dos carbi  noles d i a s t e -  
reômeros ( c i s  y t r a n s ) ,  la  ecuaclôn / 1 3 /  représenta un instrumen­
te adecuado para predec i r  l a  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d .  Pero,  cuando el 
sus tra to  c a r b o n i l i c o  no es conformacionalmente homogêneo, el esque 
ma c i n é t i c o  es mas complejo y su a n é l i s i s  r e q u i e r e ,  o bien una ge­
nera l  i zac iôn  de l a  expresiôn o una s i m p l i f i c a c i ô n  de p a r t i da  que 
permi ta desestimar todos los estados de t r a n s i c i ô n  c o m p ét i t iv es ,  
salve  dos.
Fernândez-Gonzélez y Pérez-Ossor io (59)  a d v i r t ie n d o  la d i -  
f i  cu l tad  de se lecc ionar  a p r i o r i  dos estados de t r a n s i c i ô n  compe-
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t i t i v o s ,  se p lantearon el s i g u l e n t e  esquema c i n é t i c o  / 1 4 / ,  que 
i m p] ica a todos y cada uno de los conférmeros de p a r t i d a ,  supo-
1
A
e c t .  714/
niendo e l  ataque por uno y o t r o  costado del grupo carboni lo .  En 
714/  2 ,  representan los confôrmeros de par t i da  en que puede
considerarse  poblado çl s u s t r a t o  i n i c i a l .  A y B son los productos 
que se forman compet i t ivamente a p a r t i r  de 1^ , 2 ,  3 . . . .  siendo k . 
las  correspondientes constantes  e s p e c i f i c a s  de veloc idad para su 
formaciôn.
P a r t i  endo de que la  ve loc idad de formaciôn de cada produc­
t o ,  es l a  suma de las  ve loc idades de los procesos parci  al es que 
conducen al mismo, los autores  l l e g a n  a una expresiôn que c o n s t i -  
tuye la formulaciôn del P r i n c i p i o  de Curt in-Hammett g e ne r a l izado  
7157.
N^7Ng = E exp. ( -gJ ^  /  RT) 7 t exp. (-G®^ 7 RJ) 7157
La u t i l i d a d  de la  expres iôn es mani f i  esta ya que b a s t a r î a  
conocer las in e s t a b i l i d a d e s  di  fe r e n c i  al es de los estados de t r a n ­
s ic i ô n  conducentes a ambos diastereômeros para poder predeci r la
*4 g 4
e s t e r e o s e l e c t i v i d a d ;  es d e c i r ,  G^  y G^  no representan nece s a r i ^  
mente un n ive l  absolute de contenido energ ét i co  para cada uno de
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1os estados de t r a n s i c i ô n  que se form ule n, si no la  c o n t a b i l i z a -  
ciôn de todas las In te ra cc l ones  de los mismos estados de t r a n s i ­
c iô n ,  r e l a t i v a  a un n iv e l  h i p o t ë t i c o  donde t a i es  d i f e r e n c i a s  no 
se d ie ra n .
La consideraciôn en el c â lc u lo  de aquel las  in te ra cc lo nes  
comunes a todOs y cada uno de los estados de t r a n s i c iô n  conducen­
tes a los di astereômeros A y B, equi v a i d r i a  a desplazar  el n ive l  
enérg et ico  de r e f e r e n d a ,  pero e l l o  no a f e c t a r l a  el r e s u l t a d o ,  
ya que se cancela r ï a  el término exponencial  correspondiente  en 
el coc iente  que def ine  la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  / 1 5 / .
La condiciôn prev ia  para la  ap l i c a c iô n  del P r i n c i p i o  de 
Curtin-Hammett g e n e r a l i z a d o , sigue siendo la rSpida in te r c o n v e r -  
siôn en t re  los confôrmeros de p a r t i d a ,  ya que en caso c o n t r a r i o  
ser îan  necesarias expresiones mSs comple jas; es d e c i r ,  que las  
barreras  de rotac iôn para los confôrmeros que const i tuyen la po-
b la c i ôn conformacional ,  no sean super iores  al va lo r  medio de las
energfas de a c t i vac iô n  de los procesos que conducen a su t r a n s f o r -  
maci ôn .
Los autores han propuesto un método de t r a b a j o , para el 
estudio  de la inducciôn as im é tr i c a  en las reacciones de ad ic iôn  
n u c l e ô f i l a  a compuestos carb oni l  i c o s , que requiere  c u b r i r  las si_ 
guientes etapas.
1. Elecciôn de un modelo geométrico de estado de t r a n s i ­
ciôn.
2. D e f i n ic i ô n  de todos y cada uno de los estados de t r a n ­
s ic iôn  que formalmente pueden ser considerados por el
ataque a uno y o t r o  costado del grupo c a rb oni lo  en c^
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da confôrmero (n " .  de ET"^  = 2 x 3"^^ ) .
3. A n â l i s i s  de las in te r ac c lo n es  que i n e s t a b i 1 izan d i f e -  
renc ia lmente los estados de t r a n s i c i ô n  def i  ni dos.
4. Evaluaciôn del contenido en erg ét i co  de di chas i n t e r a c -  
ciones y c â lc u lo  de los d i s t i n t o s  n iv e le s  y 6® , 
respecto a un mismo n iv e l  de r e f e r e n d a .
5. Ap l i cac i ôn  de la  expresiôn / 1 5 / .
La expresiôn / 1 5 /  y el  método, en g e ne r a l ,  supone un i n s ­
trumente enormemente û t i 1 para el  es tud io  t e ô r i c o  de la inducciôn
a s i m é t r i c a .  Los autores han ap l ic ado  el método a un numéro abon­
dante de resul tados y al a n â l i s i s  de premises f i s i c a s  de estados 
de t r a n s i c i ô n .
2 . 3 .  Modelos te ô r i cos  para el a n â l i s i s  de l a  Inducciôn Asimé-
t r i  c a .
A cont inuaciôn vamos a r e a l i  zar una re v i s iô n  b i b l i o g r â f i - 
ca de los p r i n c i p a l e s  model os te ô r i c o s  que han permi t ido i n t e r p r e ­
t e r  la  inducciôn a s im étr ic a  encontrada en una gran variedad de ca­
sos, as i  como predeci r  su magni tud en ot ros  no in v e s t i  gados.
a ) Modelo de cadena a b i e r t a  de Cram.
El modelo de cadena a b i e r t a  de Cram (60)  supone un primer  
in te n to  de r a c i o n a l i z a c i ô n  acerca de la  inducciôn as im étr ic a  
1 , 2 ; mâs ade lante  el propio autor  ext iende el t r a ta mi en to  a la  
inducciôn a s im étr ic a  1 ,3  ( 6 1 ) .
Cram supone un modelo de estado de t r a n s i c iô n  en el que
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el grupo funcional  se encuentra flanqueado por los dos sus t i -  
tuyentes menos voluminosos del centro  q u i r a l  (P ,  pequefio; M, 
mediano; f i gu ra  10) .  Segun e s t o , el  d i astereômero predominan
M
?
Ataque prédominante
Figura 10
te es el que r é s u l t a  del ataque del n u c l e ô f l l o  por el costado 
menos impedido.
El modelo ha ten ido un amplio é x i t o  p r e d i c t i v o ;  no obstan­
te las excepciones encontradas dec id ieron a Pérez-Ossor io  y 
Gossauer, primero (62)  y a Garcia Mar t inez y Pérez-Ossor io (63)  
después, ahondar en su a n â l i s i s *  aportando ev idencias t e ô r i - 
c o -p râ ct ic as  sobre su inc umpl imiento . Desde un punto de v is t a  
c r i t i c o ,  la  objec iôn mas importante que se le  puede hacer es 
que la conformaciôn r e a c t i v a  présenta un elevado ec l ipsamien-  
to entre enlaces p re ex is t e n t e s  y enlaces en désarro i  1o , lo 
que debe re pre senta r  una 1 im i ta c iô n  energét ica  grande. Por 
otr a  p a r t e , los datos aportados por Karabatsos (64)  sobre el  
a n â l i s i s  conformacional de compuestos c a r b o n i l i c o s ,  demostra-  
ron que la conformaciôn mas poblada para el su st r a t o  es la que 
s i t u a  al grupo func ional  ec l ipsado con alguno de los enlaces
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en a (Sngulo d iedro e = 0 ®).
b) Hodelo de Karabatsos.
En p r i n c i p i o ,  segûn este autor  ( 6 4 ) ( 6 5 ) ,  son seis los es­
tados de t r a n s i c i ô n  que deben tenerse  en cuenta ,  considerando 
las  p o s i b i 1idades conformacionales del s us t ra to  y el ataque 
pre fe r e n t e  por uno de los costados;  t r e s  dar ian  lugar  a uno 
de los diastereômeros y ot ros t r es  al o t r o .  Sobre la base de 
considerac iones energê t icas  de or igen e s t é r i c o ,  é l imina  aque-  
1los que ec l ipsan al sust i  tuyente menos voluminoso (P) con el  
grupo carb oni lo  y como supone que el  n u c l e ô f l l o  a tacarâ por el 
costado menos impedido, selecciona los dos estados de t r a n s i ­
c iô n ,  representados en la  f i g u r a  11 .
Ataque prédominante
Figura 11
El ataque prédominante y por lo ta nto  el sentido de la  es 
t e r e o s e l e c t i v i d a d , serS dependiente del v a lo r  de las i n t e r a c -
d o r e s  (C=0 —  M); 2 ec l lpsada ^  C ' "  
bles por métodos de RMN, sobre el estado fundamental .
^^1,2 e c l i p s a d a ’
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Las s im p l I f l c a c l o n e s  de Karabatsos son importantes y con- 
l l ev an  a id én t i cos  res ul tados para sustratos c a r b o n i l icos cual- 
quiera que sea R, lo c u a l ,  ev identemente , es i n c i e r t o .
c) Modelo de Garcia Mar t inez  y Pérez -Ossor io .
Siguiendo el  modelo f i s i c o  de Karabatsos, Garcia Mart inez  
y Pérez-Ossor io (63)  han de sarro l l ado  en términos mateméticos 
un nuevo modelo. Para estos au to re s ,  son t r es  los estados de 
t r a ns i c iô n  compét i t ive s  ( I ,  I I ,  I I I ,  f i g u r a  1 2 ) ,  en los que la  
entrada del re a c t iv o  ocurre por el  costado menos impedido de
R
I
R
I I I
Figura 12
ataque. I y I I  conducen al mismo diastereômero A, mi entras  |ue 
I I I  conduce al o t r o  d iastereômero B, pudiendo considerarse  les-  
prec iab le  la  competencia c i n é t i c a  para el ataque por el  o t n  
costado, no representado en la  f i g u r a  10.
El désarro i  1o matemético de este  modelo conduce a l a  ex)re-
siôn / 1 6 / ,  donde N^/Ng es la  r e l a c iô n  molar en que se formai los
/16/
~ ^I  ^ ^ I I I  ' “ ^j) + k j j  /  k j j j  . exp. (Gj j j  ~ Gjj)/RT
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A Bdiastereômeros A y B; k^/k^ son los coc ientes  entre las  co­
rrespondi  entes c te s .  e s p e c i f i c a s  de veloc idad en los confôrme­
ros I .  I I  y I I I ;  y rep résenta  la  energla l i b r e  de los con­
fôrmeros considerados.
Los autores estiman que los coc ientes  de c tes .  e s p ec i f i cas  
de veloc idad son independientes  de la  n a t u r a l eza de R -para  
R s im ë t r i c  o- y ,  por t a n t o , su v a l o r  puede deduci rse de la ex ­
presiôn / 1 6 / ,  si  se dispone de datos sobre el eq u i1 i b r i o  con­
formacional  a la  temperatura de reacciôn y en el mismo d i s o l ­
vente u t i l i  zado para e l l o  (datos  que pueden ser obtenidos por 
medidas espectroscôpicas  o cSlcu los  "ab i n i t i o " ) .  A s i , los r e ­
sul tados estereoqufmicos encontrados para dos sustratos  con 
d i f e r e n c i a s  en la  nat u ra le za  de R, p e r m i t i r l  p lan tea r  un s i s -  
tema de dos ecuaciones con dos incogni tas  y i^^ i  11
que, una vez deducidas,  podrân u t i l i z a r s e  para predeci r la  
es t e r e o s e l e c t i v i d a d  en c u a l q u i e r  su s t r a t o  de esa misma s e r i e .
El modelo j u s t i f i e d  ta n to  el  é x i t o  p r e d i c t i v o  del de Cram,  
como las  excepciones que se presentan en su a p l i c a c i ô n .  Su 
u t i l i d a d  prS ct ic a  e s t â , no o bs t ant e ,  condicionada al conoci -  
miento del e u i l i b r i o  conformacional  del s u s t r a t o .
d) Model0 de Fernândez-Gonzâlez y P ére z- O ss or io .
Fernândez-Gonzâlez y Pérez-Ossorio  han propuesto un mode­
lo ( 6 6 ) que, mas que novedad, supone un re f ina mien to  geomé­
t r i c o  del c i t ado  anter iormente  -apar tado c-  para lo cual se 
hacen consi derac i ones muy préc isas  basadas en las i n t e r a c c i o -
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nes que contr lbuyen a 1 n e s t a b l l I z a r  d l f er en c la lm ent e  los e s t a ­
dos de t r a n s i c i ô n  que conducen a ambos carb lnoles  d iastereôme­
ros .
Los autores siguiendo a Karabatsos -apartado b- postulan  
una geometrta para el estado de t r a n s i c i ô n  s i m i l a r  a r e a c t i ­
vos y ,  en p r i n c i p l e ,  no desestlman la  p o s l b l l ld a d  de que a p a r ­
t i r  de cada confôrmero I n i c i a l  puedan producirse ambos d i a s t e ­
reômeros. Al I n t r o d u c l r  .un t r a ta m i e n t o  c u a n t l t a t l v o  general  1 - 
zado -v e r  apartado 2 . 2 -  no preclsan de s i m p l I f l c a c l o n e s  "a 
p r i o r i " como las  que cons 1deran los a n te r l o r e s  model os .
En este modelo se postu la  una geometrla mâs d e f l n l d a  que 
las a n t e r l o r e s ,  pero que no compromete, là va l i d e z  de a q ue l lo s ,  
y que se esquematiza en la  f i g u r a  13.
'1
Figura 13
El ataque del n u c l e ô f l l o  se hace segun una t r a y e c t o r i a  con^  
ten ida  en el piano b i s e c t r i z  del CO y segûn un ângulo de com­
promise en t re  la  In t e r a c c l ô n  e s t é r i c a  con los sus t i t uye nte s  
en a y la  In te r a c c lô n  pol a r  de l a  nube e le c t r ô n i c a  del carbo­
n l l o .  La eva luaciôn energ é t i c a  de todas y cada una de las  1n-
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teracclones e s té r i c a s  présentes en los estados de t r a n s i c iô n  
considerados y l a  ap l i c a c iô n  del método que se describe en el  
apartado 2 .2  al  a n â l i s i s  de un gran numéro de resultados expe­
r imental  es , ha permi t ido  observar la  v a l i d e z  de este modelo.
e) Modelo de F e l k l n .
Fe lk l n  y c o l .  (57 a ,  b) tomando como c r î t e r l o  la magnitud 
de las In te r acc l o n es  to rs i on a l e s  ( t en s iô n  de P i t z e r )  que se 
désarroi  1 an en t r e  los enlaces p re e x is t e n t e s  en el sust ra to  y 
los enlaces de nueva formaciôn,  y sobre l a  base de un estado 
de t r a n s i c i ô n  parecido a r e a c t l v o s , se lecclonan la  geometrla  
de los estados de t r a n s i c i ô n  c o m p ét i t iv es .  Al depender el va ­
lo r  de estas In ter acc lo nes del ângulo d iedro  ent re  enlaces  
1, 2 , las conformaclones re act iv as  serân aque l l as  que s i tuen  
los su s t i t uy e n te s  del centro q u i r a l  o del âtomo de carbono 
adyacente al  carbono c a r b o n i l I c o , en g e n e r a l ,  de manera que 
se minimice el conjunto de e l l a s . Como se supone la  d1recelôn  
p re fe r ld a  de ataque del n u c l e ô f l l o  segûn un ângulo de 9 0 ° ,  
respecto al  enlace C=0, son sels las  posib les  conformaclones 
r e a c t i v a s ,  y por lo t a n t o ,  son sels los estados de t r a n s i c iô n  
a considerar  ( f i g u r a  14) .
En estos estados de t r a n s i c iô n  las  In te ra cc l ones  mâs impor­
tantes son las  que ex is te n  en t re  el grupo R y los grupos me­
diano (M) y grande (G) del centro q u i r a l ,  asi  como las del gru
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Figura  14
po ent rante  con el  r e s t e  mSs voluminoso ( 6 ) .  De aqui se dedu­
ce la selecciôn de los estados de t r a n s i c i ô n ,  [ A J   ^ y [Bg]^ y 
de e l l o s  que el carb in o l  d iastereômero prédominante es el  que 
proviene v ia  el estado de t r a n s i  ci  Ôn [ AJ ^ .
Resumiendo, en el modelo de F e l k i n ,  el estado de t r a n s i ­
ciôn favorec ido es aquel en que el n u c l e ô f i l o  ataca con un 
ângulo de 90° respecto al  en lace CO en el piano b i s e c t r i z  de 
los enlaces C-M y C-P ( f i g u r a  15) .  De esta forma se hacen ml - 
ni ma s las repuls iones e s t e r i  cas y t o rs i on a l e s  entre el sustra
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to y el n u c l e ô f l l o .
F e lk in  y c o l .  g e n e r a l izan su modelo a las  cetonas c i c l i ­
cas,  en donde, lôgicamente ,  como indican los propios autores  
el mecanismo debe ser el mismo que en las a c i c l i c a s . A s i ,  en 
la  se r i e  c i e l  i c a , postulan dos estados de t r a n s i c i ô n  compéti ­
t i v e s  (A^ y B^, f i g u r a  16) (57c ,  d ) .
Figura 16
A^, représenta el estado de t r a n s i c iô n  para el ataque pseu 
d o- ax ia l  que conduci r ia  al carb inol  e c u a t o r i a l ,  y B^, el e s t a ­
do de t r a n s i c i ô n  para el ataque pseudo-ecuator ia l  conducente 
al carb inol  a x i a l .  En el estado de t r a n s i c i ô n  A^, la magni tud 
energét i ca  de mayor cuant ia es la in te r a c c iô n  e s t é r i c a  que se 
désarroi  1 a ent r e  el n u c l e ô f i l o  y el resto  e s t r u c t u r a l  R ax ia l  
en C^, mientras  que en el estado de t r a n s i c i ô n  B^, la  ûnica 
cont r ibu c iôn  energé t ica  re le v a n t e  es la tensiôn to r s i o n a l  que
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se créa por el ataque del n u c l e ô f l l o ,  segûn un Sngulo diedro  
mener de 60® con respecto  a los enlaces Cg -  H y Cg -  H.
A s i ,  en las ciclohexanonas no impedldas (no s u s t i t u i d a s  en 
C3 y Cg, con ausencia de in te ra cc lo nes  e s t é r ic a s  del t i p o  1 ,3  
e n t r e  el grupo en t r a n te  y el s u s t i t u y e n t e ) ,  la  tensiôn t o r s i o ­
nal es mayor que el impedimento e s t é r i c o  y se obtendrla predo­
mi nantemente el  carb in o l  e c u a t o r i a l  (como en la 4 - t - b u t i 1 ci  - 
clohexanon a) , v ia  un estado de t r a n s i c i ô n  A*^  ( f i g u r a  16 ) .  Para 
ciclohexanonas con algûn grado de Impedimento e s t é r i c o ,  el c a r ­
b inol  a x ia l  serS m a y o r i t a r i o ,  a t ravés  de un estado de t r a n s i ­
c iôn ( f i g u r a  1 6 ) ,  y en mayor proporc iôn,  cuanto mayor es 
el tamaho del grupo e n t r a n t e .
El modelo e x p l i c a  abondantes datos experimental  es y es una 
a l t e r n a t i  va a la  d u a l i dad de Dauben ( 5 4 ) ,  "control  c i n é t i c o  de 
la  aproximaclôn" f r e n t e  a "contro l  de désarro i  10 de productos", 
para e x p l i c a r  los datos expér imenta les  en funciôn de un estado 
de t r a n s i c iô n  parecido a r e a c t i v o s .
Recientemente Nguyen Trong Anh ( 1 4 ) ,  mediante un d e t a l l a ­
do c â lc u lo  "ab i n i t i o "  sobre las energ îas  de los estados de 
t r a n s i c i ô n  para el ataque de H" a 2 -c loropropanal  y 2 - m e t i1bu- 
t a n a l , l l e g a  a la aceptac iôn del model0 de Fe lk in  f r e n t e  a las  
o tr as  a l t e r n a t i  vas geométri  cas (Cram, Karabatsos) ,  indicando 
(como veremos con mâs d e t a l 1e en el apartado 2 ,4 )  que la  com- 
ponente e s t a b i l i z a d o r a  del modelo de F e lk in  f r e n t e  a los o t r o s ,  
es la  in te r acc i ôn  o r b i t a l a r i a  secundaria en t re  el y 
que contr ibuye a r e b a j a r  la energ la del LUMO del carboni lo .
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2 .4 .  I n s u f l c l e n c i a  de 1 os e fectos  e s te r eo d i f e re n c ia d o re s  de 
de or igen  e s t é r i c o  en e1 a n S l l s I s  de la  Inducciôn Aslmë- 
t r l c a .
Siguiendo el  mêtodo propuesto por FernSndez-GonzSlez y 
Pérez-Ossor lo (apartado 2 , 3 )  se han ana l l za do  numerosos r e s u l t a -  
dos es ter eoq ufmlCOS encontrados en reacclones de condensaclôn de 
magnesi anos con a ldehidos y cetonas qui r a i  e s , ast como en proce-  
sos de ad ic lôn  n u c l e ô f l l a  r e f e r i b l e s ,  como son la  reducciôn con 
te t r a h id r u r o a lu m l n a t o  de l l t i o  de cetonas q u i r a l e s ,  encontrândo-  
se en muchos casos una concordancia excel ente entre el res u l tado  
experimental  y el  te ô r i c o  a p a r t i r  de una aproximaciôn geométrica  
del estado de t r a n s i c i ô n  de " t i po  t r i g o n a l "  denominada as 1 por 
1 os autores en funciôn de su s i m i l i  tud con el  estado i ni ci  a l . Sin 
embargo, en ot ros  casos, esta concordancia en t r e  el r e su l tado  ex ­
perimental  y el  t e ô r i c o ,  no se encontrô y esto l l e v ô  a consi de rar  
como base de c S lc u lo ,  desv iaciones importantes de la  geometr îa  
del estado de t r a n s i c i ô n  respecte al estado i n i c i a l ,  con lo que 
la  soluciÔn t e ô r i c a  res ul t aba  acorde con el resu l tado experimenta l .  
Los autores (6 7 )  def inen esta modi f icac iôn del estado de t r a n s i ­
ciôn como de t i p o  " t e t r a é d r i c o "  y parameti  zan ambas geometri  as se-
R
Tipo trigonal
Tipo tetraédrico 
Figura 17
0= < * < 15°
60° + i ( i < e < 7 5  + ip 
45° < ♦ < 60°
15° < *  < 60°
30° + *  < e < 60° + *  
60° < * < 90°
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Los autore s ,  admiten t a l  d ua l ld a d ,  en funciôn de un meta- 
nlsmo concertado p e r i c t c l i c o  en el  que, de tnanera s incr ôn ica .  se 
produce l a  entrada del n u c l e ô f i l o  y la coordinac iôn del meta’ por 
el ëtomo de oxtgeno. En la  f i g u r a  18 se v i s u a l i z e  esta s i t u a d ô n  
para la  reducciôn con t e t r a h i  druroalumi nato de l i t i o ,  lo que su-
— Àl -------------
H  C -  , L i^
Figura 18
pone la  d e s lo c a l i z a c iô n  de sels e lect rones  soportada por cuairo 
c e n t r o s . Si e x is t e  para le l ism o en el grado de formaciôn de eîtos  
e n la ces ,  deberâ e x i s t i r  igualmente un p a r a i e l i  smo en el gradf de 
rup tu ra  del enlace it^Q y ^  y la dual idad geométrica r e f e r i d a ,  
rep résenta  1 os l i m i t e s  de un amplio espectro de soluciones gtomé- 
t r i c a s  in termedias  ent re  el estado i n i c i a l  ( t r i g o n a l )  y el  esta­
do f i n a l  ( t e t r a é d r i c o ) .  A s i ,  una t r a n s f e r e n c i a  del h idruro  pcco 
avanzada,  débi l  coordinaciôn del Stomo m etâ l ic o  por el oxigero,  
p a r a i e l a  a una débi l  rup tur a  del enlace y , supone te-
f i n i r  un prôximo a r e a c t iv o s  " t i po  t r i g o n a l " .  Por el contra­
r i o  una t r a n s f e r e n c i a  avanzada del h idruro  con f u e r t e  coord i ia -  
ciôn del Stomo met é l ico  por el  oxigeno, ruptura avanzada del 
"CO ^ °A 1- H ’ co nl leva  un ET^ prôximo a productos " t i po  t e t r a é d r i ­
co" . Tal estado de t r a n s i c i ô n  de cuatro c en tro s ,  viene avaledo 
por datos c in é t i c o s  ( 4 ) ,  ademSs de 1 os de or igen e s t é r ic o  en se­
r i e s  es t r uct ura lmente  r e l a c i o n a d a s , que han sido ana l izados ^or 
1 os autores ( 6 7 ) .
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En el caso de las  reacclones de ad ic lôn  de magneslanos a 
compuestos c a r b o n f l i c o s , estos mismos autore s ,  proponen as im is-  
mo un mecanismo concertado p e r i c i c l i c o  de cuat ro  centros ( f i g u ­
ra 19) con sal Ida simul tânea de una molécula de di sol v e n t e , en el
Br
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Figura 19
estado de t r a n s i c i ô n .  Los autores definen en este caso la  a p r o x i ­
maciôn t r i g o n a l  para el  ataque de la  especie dîmera del r e a c t i v o , 
ya que l a  ba ja  e l e c t r o f i l i a  del magnesio en estas especies j u s t i - 
f i c a r i a  el pequeMo d é s a r r o i l o  del enlace 0-Mg , con pequeôas modi- 
f icac iones  geométricas y energê t icas  respecto al estado i n i c i a l .
En cambio, si  la  reacciôn se l l e v a  a cabo en condiciones en que 
la  especie a tacante  sea monômera, se postula la coordinaciôn i n i ­
c i a l  de una molécula de n u c l e ô f i l o  y el ataque de una segunda mo­
léc ul a  al complejo i ni ci  almente formado, con un mayor désarro i  1o 
de enlaces de nueva formaciôn y con un estado de t r a n s i c i ô n  seme- 
j a n t e  en alguna medida al producto f i n a l .
Los datos de c a r â c t e r  c i n é t i c o  y esteroquimico aparecidos  
en 1 os ûl t imos afios sobre la  reducciôn de cetonas por h idruros  
metâ l icos complejos,  ya r e f e r id o s  en 1 os apartados correspondien­
te s ,  indican que la  pos ic iôn del ET^ sobre la  coordenada de r e a c ­
c iôn ,  depende uni camente del r e a c t i  vo. Asi para el t e t r a h i d r u r o -
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alumlnatb de l l t i o  el complejo act lv ado  es parecldo a r e a c t i vos, 
por lo tanto  es un de " t i po  t r i g o n a l " .  De aquî se desprende 
la  necesidad de buscar para el ê x i t o  p r e d i c t i v e  del modelo " t e ­
t r a é dr ic o "  una e x p l i c a c iô n  te ô r i c a  y experimental  independien­
te  del parémetro , coordenada de re acc iô n ,  ya que mientras las  
d i a l q u i Ic e to n a s  se c o rr e la c io n an  bien segOn una h ip ô te s is  de es­
tado de t r a n s i c iô n  " t i p o  t r i g o n a l "  en las a r i l a l q u i l c e t o n a s  e x i s ­
te  ambiguedad de c r ï t e r i o s . Una e xp l i cac i ôn  t e ô r i c a  po si b le  po- 
d r î a  e st a r  re lac ionada con la  menor basicidad del oxigeno en las  
a r i l a l q u i l c e t o n a s  no coplanares ,  que causar ia  un menor poder de 
complejaciôn del atomo de oxigeno con el e l e c t r ô f i l o  y que d e t e r -  
minaria un estado de t r a n s i c i ô n  de una georoetria muy prôxima a 
r e a c t i  vos ( " t r i g o n a l " ) .  En cambio en las  a r i l a l q u i l c e t o n a s  co­
p lanares ,  la  c a t S l i s i s  e l e c t r ô f i l a ,  en este caso, més e f i c a z ,  con^  
d u c i r i a  a un s us t r a to  c i n é t i c o , con una conformaciôn del compues- 
to c a rb o n i l i c o  d i f e r e n t e  al  estado i n i c i a l .  Entonces las  i n t e r a c -  
ciones debidas al  oxigeno deben ser mayores que en el estao i n i ­
c i a l ,  actuando, por o t r a  pa r te  el H^Al" como ion l i b r e  con sus 
requerimientos e s té r ic o s  menores. De esta forma, las  est imaciones  
energêt icas  que se hacen en uno y o t ro modelo segui r ia n  s ie n -  
do coherentes y a la  luz  de esta i n t e r p r e t a c i ô n  e x p l i c a r i a n  el 
êx i t o  p r e d i c t i v o  que se ha observado.
59-
2 . 5 .  Los e fectos  polares en el a n g H s I s  de la  Inducciôn Asimé- 
t r i c a .
a ) Model0 c f c l i c o  de Cram y modelo d i p o l a r  de C onfor th .
Cuando alguno de 1 os s u s t i tu yen te s  del centro qui ra i  
es un heteroStomo o un grupo heteroStomico con f u e r t e  
capacidad de coordinaciôn ( - 0H ,  -OR, -NC ) ,  el  modelo 
de Cram (apartado 2 . 3 .  a J no permi te  p re d e c i r  la es ­
te reo sel e c t i v i d a d  observada y este  mi smo autor  ( 6 8 ) pos^  
t u l a  un estado de t r a n s i c i ô n  como el representado en la  
f i g u r a  20 A. En é l , e l  ataque del n u c l e ô f i l o  se ver i f i  ca pre  ^
dominantemente por el costado menos impedido,  situando  
en la conformaciôn r e a c t i v a  el grupo c a r b o n i1o ec l ipsado  
con el enlace carbono-heteroStomo, por e s ta r  coord i nado
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Figura 20
el ôtomo metâ l ico  a 1 os dos heteroâtomos del su s t r a t o .
De esta d i s p o s i c i ô n , dér iva  el nombre de "modelo c i e l i c o  
de Cram". Con el se han i n t e r p r e t a d o  gran par te  de 1 os 
resultados encontrados en estas s e r i e s ,  que se c o r r e s - 
ponden con un a l t o  va lor  de la e s t e r e o s e l e c t i v i d a d ,  ta n -
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to mayor cuanto mâs d i f e r e n t e s ,  en tamafio, son los gru-  
pos M y P.
Su extension a c l e r t o s  casos l l e g a  a ser c o n f l i c t i v a ,  
ya que en el  1 os se han observado invers iones en l a  e s t e -  
r e o s e le c t iv i d a d  p r e v is t a  ( 6 9 ) ,  de ah! la  posible compe- 
tenc la  con el denominado "modelo d i p o l a r  de Conforth"  
( 7 0 ) .  En e fe c t o  si la  e s t a b i 1 idad a d ic io na l  que se con-  
sigue por la  coordinac iôn del metal de la  ide nt i dad  nu-  
c l e ô f i l a  con los dos heteroâtomos,  se cancela por la  
i n e s t a b i l i d a d  de or igen d i p o l a r  que se désarroi  1 a con 
la  s i tuac iôn s i n p e r i p l a n a r  de los dos d ipolos o^q y 
puede ser o per a t i ve  un estado de t r a n s i c i ô n  s i m i l a r  al  
del modelo de cadena a b i e r t a  de Cram, en el que el e n la -  
ce °c -h et e ro l tom o coloca a n t i  per i  pianarmente respec­
to al C=0 ( f i g u r a  20 B ) ,  lo  que conduci r ta  a una estereo  
s e l e c t i v i d a d  i d e n t i c a  a la  que predice el modelo de cade­
na a b i e r t a  y opuesta al modelo c f c l i c o .  Cuando el  h e te ro -  
âtomo es un hâlogeno,  la  e s t e r e o s e l e c t iv i d a d  observada 
ha sido i n t e r p r e t a d a  segûn este modelo, que tambiên ha 
sido denomi nado, por el or igen de su d é f i  ni ci Ôn "mode­
lo d i p o l a r " .
b) Teor las basadas en la  simetrTa o r b i t a l  y en la  d i s t o r - 
siôn de la densidad e le c t r ô n i c a  a l r ededo r  del grupo 
carboni10 .
Recientemente Klein ( 7 1 ) ,  Anh ( 1 3 ) ( 1 4 ) ( 7 2 ) ( 7 8 ) ,
L i o t t a  (73)  y Ashby ( 3 ) ( 8 )  han aportado nuevas ra c io n a -
- 61 “
l l z a c io n e s  para el contro l  estereoquîmico de las r e a c ­
clones de reducciôn con hidruros m e t â l icos complejos de 
cetonas c i c l i c a s  y a c f c l i c a s .  Se t r a t a  de e s tu d ia r  los  
fac tor es  e s t a b i 1 izant es  de or igen pola r  y o r b i t a l a r i o  
que operan en el  complejo act iv ado .
Ex is ten  fa c t o r es  o r b i t a l a r i o s  de segundo orden que 
d is i m e t r i z a n  el o r b i t a l  del su s t r a t o  originando una 
e s t a b i 1 i zaciôn d i f e r e n c i a l  para el ataque del n u c l e ô f i l o  
por la  cara del grupo func ional  donde mayor es el lôbu -  
10 del o r b i t a l  p sobre el carbono. Ast el control  orbita^
l a r i o --------------------- ------ » LUMO^g se ve fav ore c i do por i n t e -
racciones secundarias que rebajan el v a lo r  propio de la  
energta del LUMO, t a l e s  como las in te r acc i ones  de este  
o r b i t a l  con los a de los enlaces en 6 a la vez que mo - 
d i f i c a n  la d i s t r i b u c i ô n  s im êtr ic a  de la  nube n a ambos 
1 ados del piano nodal .
En la  f i g u r a  21 se han representado el nuevo LUMO
orig inado por l a  combinaciôn de los o r b i t a l e s  o  ^ p
*  2"^3
y Cg-Cg a n t i e n l a z a n t e s , con el n gg (A) y el que r é s u l ­
ta de la combinaciôn gg y los o* de los enlaces Cg-H 
y Cg-H a x i a l e s .  El LUMO A , favorece la entrada del 
n u c l e ô f i l o  por el costado e c u a t o r i a l , ya que los o r b i t a -
r *
Cg-Cg Y ® Cg-Cg estân polar izados hacta fuera del  
espacio i n t e n u c l ear  or iginando una componente Pgg en
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el IT hacta la  cara e c u a t o r i a l .  Por el c o n t r a r i o ,  el  
LUMO B présenta una mayor s u p e r f i c i e  o r b i t a l  en la  cara  
a x i a l ,  hacta donde es mâs intensa la  perturbac iôn a g_^.
El hecho de que sean estas y no ot ras  las p e r t u rb a -  
ciones tomadas en consideraciôn radica  en que los o r b i t a  
les a n t i e n l a z a n t e s  a son mâs prôximos en energta al  n*  
que los o r b i t a l e s  o, de aht que r esu l t an  e f i caces  para 
r e b a j a r  el LUMO del CO.
La cuest iôn  de es tab le cer  que LUMO es el que actua ,
A 0 B, ha sido re s u e l t a  a p o s t e r i o r i ,  al  conocer los r e -  
sul tados estereoqutmicos. Desde un punto de v i s t a  t e ô r i ­
co, si b ie n ,  los o r b i t a l e s  o g g son mâs p o l a r i z a b l e s , 
los o * g ^  poseen una mejor geometrta para solapar  con el
CO ya que se a d v ie r t e  que el enlace C=0 mantiene un
ângulo d iedro d i s t i n t o  de cero con los enlaces Cg-H y 
Cg-H e c u a t o r ia l e s  ( 8 = 3 , 3 - 1 2 , 7 " ) ,  por debajo del pleno de- 
f i n i d o  por estos .
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Para Anh estas in ter acc io nes secundarias s ientan  
las bases geométri  cas del denomi nado "efec to  ant i  per i  p l ^  
nar" .  Es d e c i r ,  la  entrada del n u c l e ô f i l o  esté f a v o r e c i -  
da por el costado de ataque que se opone a uno de los  
enlaces o del centro  inductor (en lace  g) ,  aquel que po­
sée el  n iv e l  mâs bajo del o (Cl < Ph < CH  ^ < H) ( 7 8 ) .
Este e fe c t o  re f renda el modelo te ô r i c o  de F e lk in  que 
contempla esta geometrîa aunque en funciôn de considera-  
ciones exclus ivamente e s t é r i c a s .
A s i ,  en cetonas c i c l i  ca s , Anh sugiere  que un e fe ct o  
de ab at im ien to  de la si 11 a en una ciclohexanona sobre 
el piano medio de êstas favorece los requerimientos  geo 
métr icos para la  a n t i p e r i p l a n a r i d a d  de los enlaces  
Cg-H ( f i g u r a  22) con la  d i re cc iô n  a x ia l  del ataque
del n u c l e ô f i l o ,  de ahl  que esta minima modi f i c a c i  ôn con-  
formacional  J s u t i f i q u e  la e s t e r e o s e l e c t iv i d a d  observada 
en la  reducciôn de cetonas no impedidas.
Ataque a x ia l
Figura 22
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Adlclonalmente esta mo di f icac lôn geométrica desfavorece el 
d é s a r r o i l o  de la  a n t i p e r i p l a n a r i d a d  para el  ataque e c u a t o r ia l  con 
los enlaces Cg-Cg y Cg-Cg ( f i g u r a  22 ) con lo cual la elevada es­
t e r e o s e l e c t i v i d a d  a favor  del ca rb inol  e c u a t o r i a l , encontrada en 
la  reducciôn de ciclohexanonas no impedidas, puede ser r a c i o n a l i - 
zada.
En la  ser ie  a c l c l i c a , donde las modi f icac iones conformacio-  
nales no estân restrinqidas por tensiones a ngu la re s ,  y solo por 
fa c t or es  esté r i co s  y p o l a re s ,  la  a n t i p e r i p l a n a r i d a d  para el  a t a ­
que del n u c l e ô f i l o ,  en r e l a c iô n  a los enlaces Og del centro  i n ­
ductor  supone una ext raes  tab i l i z a c i ô n  (5 - 1 0  K c a l / m o l ) .  En la  
f i g u r a  23 se muestra la  dua l ldad del ataque ( s i n p e r i p l a n a r  y an­
t i  pér i  p lanar  vs, el  enlace Cg-G en una cetona a c i c l i c a ) .
I Ant i
F igura 23
Aunque el mi smo solapamiento fav ora b le  e n t r e  el  ^ cO ^ C -G 
se produce cuando el ataque es s i n p e r i p l a n a r ,  el  ataque ant i  péri  pl a^ 
nar esté favorec ido segûn estos autores por dos moti vos : a) mi en­
t r a s  que el ataque " a n t i "  con respecto a G produce un solapamiento 
a d ic io n a l  ent re  el H" e n t r a n te  y o g g ( f i g u r a  24 A ) ,  en el ataque
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"s in"  ( f i g u r a  24 B) no e x i s t e ;  y b) el  ataque sin impi i  ca un e c l i £  
samiento ent r e  los enlaces Cj-H y Cg-G. Para los t r ès  sus t i t uy e n -
G
'Co-G
CO-
Figura 24
tes en Cg-R^, Rg, R ^ - el  e fecto  a n t i p é r i p l  anar aumenta al dismi -  
n u i r  la  energta del o q ast este e fect o  sigue el orden Cl>CHg>H.
Anh demuestra este e fect o  por un d e t a l 1 ado estudio de CM de 
las  energtas de los estados de t r a n s i c i ô n  para el ataque del H~ so­
bre los dos costados del c a r b o n i l o , como hemos indicado en el a par 
tado a n t e r i o r  las  energtas de los ET  ^ mas favorab les  estân de acue£ 
do con las conformaciones predichas por F e lk i n .
Los autores  consideran otros  aspectos muy importantes,  t a ­
ies como el ângulo de ataque y la complejaciôn del carb oni1o por 
L i^ ,  Surgi y c o l .  (74 )  por câ lcu lo  OM han comprobado que la a p r o x i ­
maciôn del h idr uro  al formaidehido t i e n e  lugar  con un ângulo de 
126“ con el enlace  C=0, a una d i s t a n c i a  de 2 ,5 A (1 18“ a 1,5 A).
Anh igualmente encuentra que la  aproximaciôn del H'  al C=0
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se produce con un ângulo mayor de 9 0 ° ( 9 9 °  a 1 0 3 ° ) .  Siendo a s f ,  un 
ângulo mayor, de 90° minimize l a  re pu ls l ôn  en t r e  el n u c l e ô f i l o  y el  
âtomo de oxigeno,  al  a l e j a r s e  de é l .
Por o t r a  p a r t e , los câ lcu los  de Anh apoyan un ângulo de 
180° ent r e  el enlace C=0 y el L1^, en el comple jo,  en contra del 
ângulo de 120° que habla sido sugerido ante r lor men te  ( 8 ) (75)  
( 7 8 ) ;  ademâs los mlsmos câ lc u l os  sugleren una mayor 1nteracclôn  
entr e  el H" a tacante  y el L1^ que en t r e  el H” y el âtomo de o x ig e ­
no, aûn cuando el  L1^ se encuentre mâs a le j a d o  del H~ debido a que 
el o r b i t a l  atômico del L1^ es mas d i f u s o .  De esta forma la comple-  
j a c l ô n  de la  cetona por L1  ^ f a v o r e c e r l a  un ângulo de ataque mas 
prôximo a 90° .
Anh concluye (78)  que un ângulo de ataque mayor de 90° ex­
pl I c a r l a  mejor cual es el costado de ataque mas favorec ido en el  
modelo de Fe lk in  (apar tado 2 , 3 e )  ( f i g u r a  25 A ) ,  ya que ahora el
0 M
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Impedimento e s t é r i c o  ent re  el n u c l e ô f i l o  y el s u s t i t uy e n te  P ( f i ­
gura 25 A) es aûn mas pequeho que ent r e  el n u c l e ô f i l o  y M ( f i g u r a  
25 B) .  En su I n t e r p r e t a c i ô n  del modelo de F e lk i n  apor ta una rég la
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para determinar el "tamaflo e f e c t i v o "  de los sust i  tuyentes ; " los  
sust i tuyentes  X, Y, Z,  deben ser ordenados de acuerdo con las  
energtas de los o r b i t a l e s  a n t i e n l a z a n t e s  o q _x y o C2 -Z"
sin ambargo, los mi smos autores seRalan que cuando alguno de los  
sus t i t uye nte s  posea o r b i t a l e s  vacantes de baja e n e r g t a , puede ser  
necesario i n t r o d u c i r  in te ra cc i ones  o r b i t a l a r i a s  secundar ias ,  por 
ejemplo,  en el caso de que uno de e l 1 os sea f e n i l o ,  ya que su o r ­
b i t a l  it puede 1 n te ra cc io n ar  a t ravés  del espacio con los del  
C=0 y e s t a b i 11zar  el estado de t r a n s i c i ô n  cuando el ângulo d iedro  
C^-Cg-Cg-C^ t i ene  un v a l o r  de 90 “ ( f i g u r a  26 ) .  Esta In te r a c c lô n
Nu
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secundaria ser ta  la responsable dél gran tamaüo e f e c t i v o  del grupo 
f e n i l o ,  que en algunos casos, puede l l e g a r  a ser mayor que el t e r -  
b u t l 1 0 .
En un estudio  p o s t e r i o r ,  Fe lk in  y col ( 7 6 ) ,  se encuentran en 
la  reducciôn con h idruros  m e t â l1cos complejos de 3 -a l qu i  1-b1c l  cl  0 
[2 . 2 . 2] octa n - 2 -o nas, un a l t o  porcenta j e  de ataque al grupo carb o­
ni 10 por el costado mas impedido ( f i g u r a  2 7 ) ,  siendo la proporclôn
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kp/k^ > 1 con L IAIH^,  cuando R=Me, E t ,  Pr.  En cambio con R=Ph, se 
obt iene  casi  exclusivamente el alcohol  procédante del ataque por 
el costado menos impedido. Los autores i n t e r p r e t a n  este resul tado  
como debido al e fe c to  ind uc t ivo  an is o t r ô p ic o  de los grupos a l q u i l o ,  
que causa una an is o t r o p la  en el  ca rb oni lo  desfavoreciendo el a t a ­
que por el  costado opuesto al  s u s t i t u y e n t e .  En cambio con s u s t i t u -  
yentes como R: C l ,  Ph, el  ataque favorec i do es por el costado bpues^ 
to a estos grupos debido probablemente a una repulsiÔn e l e c t r o s t S -  
t i c a  con el n u c l e ô f i l o  a ta cante .
Volviendo al caso de las c ic lohexanonas,  Royer en 1978 (77)  
l l e v a  a cabo un estudio  sobre ciclohexanonas acomplejadas por iôn 
l i t i o ,  u t i l i z a n d o  câ lculos CNDO, que l e  permiten c o n c l u i r ,  que el  
ataque a x ia l  en ciclohexanonas no impedidas estâ fa vore c id o ,  como 
r esu l tado  de los potenc ia les  e l e c t r o s t â t i c o s  di s imétr icos  a l r e d e ­
dor del grupo c a r b o n i lo ,  de acuerdo con lo expuesto a n te r i o r m e n te .
Hasta aqui hemos estudiado las d i f e r e n t e s  t e ô r i a s  que pre-  
tenden e x p l i c a r  el curso estereoqutmico en los procesos de adiciÔn
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n u c l e ô f i l a  de h idruros  metâ l Icos  complejos y compuestos organo-  
m e t â l1cos a compuestos c a r b o n i l I c o s ; a cont inuac lôn vamos a pasar 
a d i s c u t i r  en base a estas t e o r l a s ,  y con el f i n  de comprobar su 
va l i d e z  y g e n e r a l iz ac i ôn  los resul tados encontrados por nosotros.
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3. RESULTADOS Y DISCUSION.
3 . 1 .  UNA CORRELACION DE HAMMETT EN LA REDUCCION CON TETRAHI- 
DRUROALUMINATO DE LITIO DE I - A R I L - 2 , 3 ,3-TRIMETIL I -BU-  
TANONA.
3 . 1 .1 .  P lanteamlentos .
En las reacclones de I - a r i 1 - 2 , 3 , 3 - t r 1 m e t i 1- I -b u t a n o -  
na con t e t r a h i druroa luminato de l i t i o  (LAN) en é t e r  d i e t î l i c o  a 
30“C se ha medido la  i n f 1uencia e s t e r e o d i f e r e n c i adora del sus­
t i t u y e n t e  en el a n i l l o  aromâtico ( I - a r i l o )  y su e fecto  sobre la  
veloc idad de reacc iôn.
D r i g in a l m e n te , en nuestro grupo de t r a b a j o ,  se ha-  
bia determinado el curso estereoquimico de la  reducciôn con 
LAN de I - f e n i l - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i l - I - b u t a n o n a  resul tando ser casi  
to ta lmente  e s t e r e o s e l e c t iv a  ( 7 9 ) .  Un an a l i  si s de este proceso 
a la luz de un ET^ de t i p o  t r i g o n a l ,  ponîa de ma n i f ie s t o  que el 
ET^ I R£ ( f i g u r a  2 8 ) ,  el mas fav orec ido desde un punto de v i s -
t-Bu
Ph
"H"
RR
Figura 28
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ta e s t é r i c o ,  era el responsable de la  al ta e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  
encontrada.
A s i ,  si la  s u s t i t u c i é n  en m- y p- del rest o  aromât ico no 
e j e r c i e r a  un e fe ct o  e s t e r e o d i f e r e n c i a d o r , podria suponerse que 
esta cetona a d d  i c a , conformacionalmente heterogênea,  es un mode­
lo v â l ido  para el es tudio  de la  r e a c t i v i d a d ,  pretendiendo una co-  
r r e l a c i ô n  de Hammett en funciôn del e fec to  polar  de los sust i  t u ­
yentes.
El cont ras te  del parâmetro de reacciôn p para este  proceso 
con otros  determinados en la  se r i e  anâloga (ArCOCHMeR) podria i n -  
formarnos sobre las  posiciones r e l a t i v a s  de los ET^ correspondien-  
tes sobre la coordenada de reacc iôn.  Esta cu es t i o n ,  que ha sido  
elaborada para ot ras  se r i es  e s t r uc tu r a le s- c ic lo hexan onas  s u s t i t u i - 
das (16)  y o t ras  cetonas c i c l i c a s -  con d i f e r e n t e s  agentes de t r a n ^  
fe r enc ia  de h i d r u r o ,  no ha rec ib id o  hasta ahora una a tenciôn espe­
c i a l  en r e f e r e n d a  a las  a lq u i l c e t o n a s .
Sin embargo, estudios previos de la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  en 
esta s e r i e  dan cuenta de que el curso estereoquimico puede ser d i - 
fe r e n t e  segûn el grado de coplanaridad del resto  aromât ico con el 
C=0 ( 8 0 ) .  Dado que el c r i t e r i o  estereoquimico no es un observable  
d i r e c t e  s i no que se é labora por a p i i cac iô n  de premises f f  s i cas que 
pueden no ser v â l i d a s ,  parece necesario conf ron te r  la  v â l i d e z  de es­
ta i n t e r p r e t a c i ô n  con un c r i t e r i o  c i n é t i c o  como es el p de Hammett,
En todo caso la  v a l i d e z  del experimento c i n é t i c o  en esta se­
r i e  debe r e m i t i r s e  a un estudio  prev io  de la e s t e r e o s e l e c t i v i d a d ,  
ya que si esta es v a r i a b l e  de un término a o t ro  de la s e r i e ,  una
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posib le  p a r t i c i p a c i ô n  de dos o mâs estados de t r a n s i c i ô n  i n v a l l -  
darfan  la pre tendida c o r r e l a c i ô n  l i n e a l  con los parâmetros de 
Hammett.
3 . 1 . 2 .  El e fe c t o  pol a r  de los sus t i t uy e n te s  sobre el curso es 
tereoquimico de la  reducciôn con LiAlH^ de 1 - a r i 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1■ 
- 1-butanona.
Se ha encontrado que el e fe c to  e s t e r e o d i f e r e n c ia d o r  de 
los sust i  tuyentes en la  reducciôn de 1 - a r i 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i l - 1 - b u ­
tanona , con LiAlH^ es prâcticamente  nulo ( t a b l a  1) lo cual s ien -  
ta el  p r i n c i p i o  para un estudio  de la  r e a c t i  vidad basado en un 
mecani smo comûn a todas estas reacc lones.
Tabla 1
ESTEREOSELECTIVIDAD OBSERVADA (% RR,SS) EN LAS REACCIONES DE
l -ARIL-2,3 ,3 -TRIMETIL- l -BUTAN0NA CON LiAlH^®^ EN EtgO, a 30°C.
ENTRADA 1-ARIL % (RR,SS)± 3
1 ^6*^5 96 (100)^^
2 P-F-CgH^ 95
3 m-F-CgH^ 95
4 p-Me-CgH^ 95
5 m-Me-CgH^ 95
6 p-MeO-CgH^ 95
7 m-MeO-CgH^ 95
8 p-NMeg-CgH^ 96
9 m-NMOg-CgH^ 96
a) D iso luciôn 0 ,115  M. b) Resultado dado en ( 7 9 ) .
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Por ot ra  par te  este resu l tado nos Ind ica  -aunque no Inequl-  
vocamente- que solo un estado de t r a n s i c iô n  es comp et i t i vo  en ca 
da caso, aquel que procédé por ataque del n u c l e ô f i l o  al costado 
menos impedido del confôrmero I RR f r e n t e  a I I  ^  y I I I  ( f i ­
gura 29) .
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3 . 1 . 3 .  El e f ec t o  polar  de los sust i  tuyentes sobre l a  r e a c t i ­
vidad de 1- a r i 1 - 2 . 2 , 3 - t r i m e t i 1-1-butanona con LiAlH^ 
en Et o O, a 30 °C.
Como ha sido puesto de ma ni f ies to  en el apartado 1 . 1 . 1 .  
la c i n ê t i c a  de la  reducciôn de compuestos c a r b o n i l i  cos con LiAlH^ 
sigue una ecuaciôn de pr imer orden en cada una de las  especies  
r eacc ion an tes . Sobre esta base, la  r e l ac i ôn  de constantes  especi -  
f ic as  de ve loc idad k ^ / k ^ , de dos cetonas x e puede ser c a l c u l a -  
da por ap i i c a c iô n  de la  ecuaciôn / 1 7 /  que se deduce de las  ecua-  
ciones de ve locidad de pr imer orden en cada uno de los sust ra tos  
supuesta la reacciôn c o m p e t i t i v a .
X
log / 1 7 /
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x^, y^: concentraclones de las cetonas x e y  en el tiempo 
t^ (x : 1 - f e n i 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1 -1 -bu tan ona ) .
X j ,  y ^: concentraciones correspond ientes al tiempo t j .
Para asegurar  la  v a l i d e z  de los r e s u l t a d o s , se ha medido la  
r e l a c iô n  k^/k^ para d i f e r e n t e s  co nvers iones, t raba jando con t res  
defectos d i s t i n t o s  de L i A l ( v e r  par te  exper im ent a l ,  apartado
2 . 5 ,  I ,  ta b la  3 4 ) .  En todos los casos se ha observado que la c i t a -  
da re l a c i ô n  permanece constante dentro de los l i m i t e s  del e r r o r  ex­
p e r im ent a l .  E l i o  es i n d i c a t i v e  de que en el dominio de conversiones  
ensayado, la especie r e a c t i v a  es el L i A l y no los alcôx idos de 
a l umi nio que se forman en el medio de r e a c c i ô n . Como es sabido es­
tos alcôxidos reaccionan mas 1entamente (apartado 1 . 1 . 1 . )  y en t o -  
do caso su posib le  desproporciôn a LiAlH^ asegura la p a r t i c ip a c iô n  
de una ûnica especie r e a c t i v a  (una j u s t i f icaciôn a la  v a l i d e z  del 
método experimental  empleado, se r e a l i z a  en el apartado 2 . 5 ,  I de 
la  pa r te  e x p e r i m e nt a l ) .
La c o r r e l aciôn de los valores  observados ( t a b l a  2) en funciôn  
de las constantes a  de Hammett (18)  conduce a una recta aceptable  
( f i g u r a  30) log k^/k^ = 1,77 o - 0 ,055  ( r  = 0 , 9 8 8 ) .  En e l 1 a se han 
u t i l i z a d o  los va lores  corregidos (o - Op) para sust i  tuyentes t a i e s  
como p-OCHg y p-NMog ( 1 8 ) .
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Tabla 2
VALOR DE LAS CONSTANTES ESPECIFICAS DE VELOCIDAD ( k ^ / k ^ )  PARA LA 
REDUCCION DE l -ARIL-2 .3 .3-TRIMETIL- l -BUTANONA CON LIAIH^^^ EN 
EtgO, a 30°C, EN FUNCION DE LOS PARAMETROS o DE HAMMETT.
ENTRADA 1-ARlL Y " x " 0 (18)
1 ^6»5 1 0
2 p-MeO-CgH^ 0.473 ± 0 ,03 - 0 , 1 5 0
3 m-MeO-CgH^ 1,182 ± 0 ,05 0 ,115
4 p-F-CgH4 1,110 ± 0 ,05 0 ,062
5 m-F-CgH4 3,457 ± 0 , 08 0 ,337
6 p-MOgN-CgH^ 0,233  ± 0 ,02 - 0 , 3 2 0
7 m-MogN-CgH^ 0,327 ± 0 ,03 - 0 ,21 0
8 p-Me-CgH4 0,436  ± 0 ,03 -0 , 1 7 0
9 m-Me-CgH^ 0,862  ± 0 ,06 - 0 , 0 6 9
^  ^ Relaciôn de constantes e s p e c i f 1 cas de veloc idad de 1 - a r i 1 - 
2 , 3 , 3 - t r i  m e t i l - 1 -b u t a no n a  (k^)  respecto a 1 - f e n i 1-2 , 3 , 3 -  
- t r i m e t i l - 1-butanona ( k ^ ) .
Disoluciôn 3 x 10"^ M.
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Fiqura 30
y X
m-F
m-MeO
p-F
m-Me<
p-MeO
p-Me
m-NMe,
log k /k =1,77 o -  0,055 (r=0,988)p-NMe
o
CORRELACION DE LAS CONSTANTES ESPECIFICAS DE VELOCIDAD ( k^ /k ^ )  PARA 
LA REDUCCION DE l - A R I L - 2 , 3 , 3 -TRIMETIL-l-BUTANONAS CON LiAlH^ EN EtgO 
a 30”C, CON LOS PARAMETROS o DE HAMMETT.
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El v a lo r  encontrado para el p estâ dentro de la  escala del  
observado para benzofenonas con el mlsmo agente de reducciôn  
(apartado 1 . 1 . 5 . )  y en têrminos r e l a t i v e s  puede i n t e r p r e t a r s e  
como el v a l o r  correspondiente a un ET^ parec ido a r e a c t i  vos, es 
d e c i r  con una geometrîa donde l a  t r a n s f e r e n c i a  de! h idru ro  ha te  
nido lugar  en escasa extens iôn.
Si se mantiene la d e f i n i c i ô n  de ET^ t r i g o n a l  propuesta por 
Pérez-Ossor io y c o l .  (apartado 2 . 4 . ) ,  e l 1o supone considerar  un 
complejo act iv ado  como el que se v i s u a l i z e  en l a  f i g u r a  31,  que 
impi ica un minimo d é s a r r o i l o  de los enlaces C-H y 0-Al  sobre la  
coordenada de reacc iôn.
" 0
e i
A , -  . L,
Figura 31
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3 . 2 .  INDUCCION ASIMETRICA EN LAS REACCIONES DE CONDENSACION DE 
COMPUESTOS ORGANOMETALICOS CON 3-ARIL-2-BUTAN0NAS Y ALDEHI­
DOS 2-ARILPROPIONICOS.
3 . 2 . 1 .  Inducciôn as im é tr i c a  en las reacclones de condensaclôn 
de m e t i 1 y fen i Imagnesio  con 3 - f e n i 1-2-butanona y 2 - f e - 
n i 1 p ro pa na i .
Se han l levad o a cabo las  reacciones de condensaciôn de 
bromuro de fen i Imagnesio  con 3 - f e n i 1-2-butanona y 2 - f e n i 1 p ro pa na i , 
y la  de bromuro de met i lmagnesio con este û l t imo s u s t r a t o ,  en d i s ­
t i n t o s  di sol v en te s .
Los resul tados estereoquImi cos se recogen en la  ta b la  3 ,  
donde se hace ind ica c i ôn  expresa del parâmetro E j [3 0 ]  del di sol - 
vente u t i l i z a d o :  t r i  e t i 1 ami na (TEA) ,  d i i s o p r o p i 1é t e r  ( D I E ) ,  é t e r  
d i e t î l i c o  ( EtgO) , 1 ,4  dioxano,  te t r a h i d r o f u r a n o  (THF) ,  d ig l ime y 
dimetox ie tano (DME).
El a n â l i s i s  de estos resul  tados en r e f e r e n d a  al Princi^ 
p i 0 de Curt in-Hammett g e n e r a l izado / 1 5 /  (apar tado 2 , 2 ) ,  requ iere  
considerar  los estados de t r a n s i c i ô n  compét i t ives  que se désa­
r r o i  1 an en cada caso. Para una d e f i n i c i ô n  de la geometrîa de 
aproximaciôn del r e a c t i  vo al s us t ra to  se han cons iderado los 
model os de Karabatsos ( ) ,  Pérez-Ossor io (P^) y Fe lk in  ( F^) .
E y [ 3 0 ] : parâmetro del di sol v e n t e , d e f in i d o  como la energîa de 
t r a n s i c i ô n  a 25"C para la  banda de absorciôn de mayor 
longi tud  de onda de la beta i na de N-fenôxido de p i r i d i -  
nio en cada di sol v e n te .
E, 30 (KJ/mol )  = 1,196 x 10"^ x v ( c m ' M ( S l ) .
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Tabla 3
ESTEREOSELECTIVIDAD OBSERVADA { % ± 3%) EN LAS REACCIONES
DE CONDENSACION DE 2-FENILPROPANAL (JJ_j CON BROMURO DE FENIL-  
MAGNESIO®^ Y BROMURO DE METILMAGNESIO*' Y DE 3-FENIL-2-BÜTAN0NA 
(12 )  CON BROMURO DE FENILMAGNESIO*^ EN DIFERENTES DISOLVENTES^).
DIS0LVENTE/Ey[30]
ENTRADA SUSTRATO REACTIVO TEA DIE EtgO l,4diox. THF DME DIGLIME
33,3 34,0 34,6 36,2 37,4 3B,6 3B.9
1 11 PhMgBr B7 B3 7B 71 69 63 64
2 11 MeMgBr - 30 29 21 24 24 20
3 12 PhMgBr 26 31 36 49 61 73 66
Disoluc iôn 0 ,2 0  M de bromuro de fen i Imagneslo  y re l a c iô n  
estequiométr ica  PhMgBr/sustrato = 5 / 1 ;  MeMgBr/sustrato: 5 / 1 ;  
[MeMgBr] = 0 ,1 5  M.
El magnesiano fue preparado en EtgO y las  reacciones de con-  
densadôn se l l e v a r o n  a cabo con camblo de d1 sol vente segûn 
se ind ica  en el  apartado 2 . 2 . 3 . ,  I I ,  de l a  par te  exper imenta l .
Todos e l l o s  consideran que el ET^ es inequivocamente p a r e d  - 
do a r e a c t i  VO S si bien admi ten m o d i f i c a d  ones conformacionales en 
el sus t ra to  que ban sido tomadas como base para est imar la  es te -  
r e o s e le c t iv i d a d  (apartado 2 . 3 . ) .
Evidentemente , el  a n S l i s i s  de la i nducci 6n , c u a lqui era que 
sea la  premisa f f s i c a  aceptada, supone contemplar las co ntr ibu -  
ciones e s t a b i 1 iz an tes  y /o  d e ses ta b i1 izan tes  que operan en 1 os ET^ 
competi t i  VO S y que sean d i f e r e n c i a l e s ; e s to ,  como requi  si to formal  
para la  a p l i c a b i 1 idad del P r i n c i p i o  de Cur t in -Hammett . Un conoci-
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miento s e m i c u a n t i t a t i v o  de las in ter acc io nes que se désarroi  Ian 
en los ET  ^ y de la  v a r i a c iô n  de estas con el d1sol vente nos 11e- 
va r t a  f ina l men te  a p re d e c i r  la e s t e r e o s e l e c t i v i d a d .
El tema o f r ece  d i f i c u l t a d e s  1nt r insecas  importantes pues 
es obje to  de c o n t r o v e r s i a , la na tur a le za  de la especie r e a c t iv a  
en so luc iôn^la  importanc ia  r e l a t i v a  de los fa c to re s  culômbicos 
y o r b i t a l a r i o s  en las  in te ra cc io nes  ent re  enlaces en d é s a rr o i l o  
y enlaces en el cen t re  q u i r a l ;  y ,  en f i n ,  las bases nûmericas 
adecuadas para l l e v a r  a cabo un t r a ta m ie nt o  r iguroso de la  Indu£ 
ciôn Asimé tr ica .
La û l t i ma  e labo rac iôn  de Anh -apar tado 2 . 5 . b -  supone sin  
embargo una apor tac iôn importante a n ive l  de op t im i z e r  algunas 
de las v a r i a b l e s  que compi ten en el problème. Si b ie n ,  se de- 
muestra,  que cada proceso exige un a n â l i s i s  p a r t i  c u la r i zado  y 
que toda general  i z a c i 6n queda l i m i t a d a  por el peso especi f i co  
de los fa c t o r e s  que contro l  an la e s t e r e o s e l e c t i v i d a d :  e s t é r i c o ,  
o r b i t a l a r i o  y culômbico.
La descri  p c i 6n de los resultados aportados en este t ra ba -  
jo  supone una aproximaciôn al a n S l i s i s  de la  Inducciôn A s i m é t r i ­
ca en las reacciones de condensaciôn de organometSl icos a com- 
puestos c a r b o n l l i c o s . Para e l l o  se toma como punto de p ar t i da  la 
est imaciôn de los e fectos  es té r i cos  sobre el v a lo r  de la es te re o ­
sel e c t i  vi  dad observado en é te r  d i e t i l i c o ,  di sol vente poco polar .  
Este a n â l i s i s  debe presuponer la pos ib le ope ra t i  vi dad de la geo-  
metr ta  de aproximaciôn formulada por Karabatsos y /o  F e l k i n ,  s ien-  
do el modelo de Pérez-Ossor io bâsicamente el mismo que el de 
Karabatsos. Nosotros u t i 1 i zaremos esta û l t ima d é f i  ni ci  ôn geométri
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ca para désarro i  Tar el mëtodo que permi te c a l c u l e r  la  estereose-  
1e c t i v i  dad (apartado 2. 2 . ) .  No obs ta nte ,  estos resu l tados de-  
ben ser contrastados con las predicc iones c u a l i  t a t i  vas del modè­
le  de Karabatsos y F e lk i n .
Sobre estas bases, y una vez seleccionados los estados de 
t r a n s i c iô n  responsables del contro l  e s t é r i c o  de la  Inducciôn A si ­
m é t r i c a ,  se hace necesar io  anal 1zar el contro l  culômbico y o r b i -  
t a l a r i o  de la misma. Este a n â l i s i s ,  que no puede ser cuant izado  
"a p r i o r i " ,  debe pasar por una v e r i f i c a c i ô n  exper im ent a l .  El en- 
sayo de un conjunto de v a r i a b l e s :  di sol v e n t e , e fect os  de los sus 
t i t u y e n t e s  en el su st r a t o  y en l a  especie r e a c t i v a ,  asf  como la  
modif icaciôn de la  na tu ra leza  del metal nos ha parecido imprescin-  
d ib le  para conocer los fa ct ore s  que dominan la  e s t e r e o s e l e c t i v i - 
dad en estos procesos.
3 . 2 . 1 . 1 .  Control  e s t é r i c o  de la  Inducciôn A s i m é t r i c a .
En la  ta b la  4 se recogen los resu l tados obtenidos  
para la  inducciôn as im étr ic a  de la a p l i c a c iô n  de los model os 
de Karabatsos (K ^ ) ,  Pérez-Ossor io (P^) y Fe lk i n  ( F ^ ) ,  al  ana-  
l i s i s  de las reacciones de 3 - f e n i 1-2-butanona 1^ y 2 - f e n i 1 pro­
panai 11 con bromuro de fen i Imagnesio  y /o  met i Imagnesio (EtgO,  
a 3 0 % ) .
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Para l l e v a r  a cabo el cSlcu lo  de la  e s te r e o s e l e c t i v i d a d  por 
el mëtodo de Pérez-Ossor io (apartado 2 . 2 . )  se ban tornado como pre. 
misas geométricas las d e f ln ld as  en los estados de t r a n s i c l ë n  de la  
t ab la  4. El va lo r  de las In teracc iones de origen e s t é r i c o  que se dé­
sarro i  1 a en estos estados de t r a n s i c l ë n , t l p i f i c a d a s  como 1 ,2  gauche 
y 1,2 e c l 1psadas, segûn el entorno de los Sngulos diedros ( 4 5 “-60°  
y 0®- 15° re sp e c t l v a m e n te ) , se recogen en la  ta b la  5.
Tabla 5
VALORES DE LAS INTERACCIONES DE ORIGEN ESTERICO (KJ/MOL) EN LOS 
ET  ^ DEFINIDOS PARA LAS CONDENSACIONES DE PhMgBr y MeMgBr CON 11 Y 12
INTERACCION KJ/mol REFERENCIA
(=0 —  Me) 2 2e 0 (82)
(=0 —  H ) j  2e 3 , 3 4 - 4 , 1 8 (82)
(=0 —  Ph)} 2e ) 1 , 6 7 - 4 ,1 8 (82)
(Ph —  Me), 6 ,2 7 - 9 , 2 2 (82)
(Me - -  Me), 3 ,55 (82)
( " P h " - -  Me) ,  2g (c ) >3 , 5 3 (82)
("Ph" —  Ph) j  2g (c ) > 4 , 1 5 (37)
) 1 , 2g ( c ) > 2,60 (47)
("0"  —  Me),  2g (h ) > 6 ,27 (47)
( " 0 " -  Ph) ,  2g (h ) >12 ,40 (47)
(a) Segûn este método (apartados 2.2. y 2 .4 . ) ,  las Interacciones tlpificadas 
como 1,2e del âtomo de oxigeno carbonllIco que estân totalmente desa- 
rrolladas en el estado Inic la l ,  se corrigen por un factor w=0,9 en un 
ET^  de tlpo trigonal. Los valores r e l a t l v o s  tabulados son los referi -  
dos a la Interacclôn (=0-Me)j gg- (b) Complementarlamente, las Interaccio­
nes tlpificadas como 1, 2g de! oxigeno coordinado, que se desarrollan totale 
mente en el estado f inal se multipllcan por un factor z=0 , l  en un ET^  de 
tipo trigonal, (c) Son Interacciones entre el nucleôfllo entrante ("Ph" o 
"Me") y los grupos que flanquean la direcclôn de ataque.
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Como un ejempio del mëtodo a p l i c a d o ,  en la tab la  6 se ha 
recogido el cômputo de las in ter acc io nes que se désarro i  1 an en 
los estados de t r a n s i c l ë n  d e f 1n1 dos para la condensaclën de bro­
muro de fen i Imagneslo  y 3 - f e n 1 1-2 - bu ta n o na . Se han selecclonado  
"a p r i o r i "  cuat ro  ET^ (VIT S^, V I I I  IX lUt y IX S^) por con- 
s l d e r a r  que los que r e s u l t a r l a n  del ataque n u c l e ë f l l o  segûn V I I  
RR y V I I I  ^  estSn netamente d es fa vore c i dos. La e x is t e n c l a  de 
un grupo Ph (mayor volumen e s t ë r i c o )  flanqueando la  d1recclën del  
ataque debe ser una opciën poco probable.
Tabla 6
COMPUTO DE LAS INTERACCIONES DE ORIGEN ESTERICO QUE SE DESARRO­
LLAN EN LOS ET^ DEFINIDOS PARA LA CONDENSACION DE PhMgBr Y 3-FE-  
NIL-2-BUTAN0NA. CONTENIDO ENERGETICO DIFERENCIAL, g|  , (KJ/mol )  
DE LOS ET^.
INTERACCION V I I V I I I  ^ IX ^ IX S^
( . 0  —  Me) 1  2 , 1 - - -
( =0 - -  F M  1 . 2 e ' - 1 1
-  « > l . E e - 1 - -
(Ph —  M e) ,  2 g 1 1 - -
(He —  M e ) j _ j ^ - 1 1 1
( " 0 ” - P h ) i _ 2 g 1 1 1 1
( “O" - " ' > 1 . 2 9 1 - 1 -
_  M e) , 1 1 - 1
("Ph" - P h ) i _ 2g - - 1 1
4
13,12 19,36 12,19 15,10
— 86 —
El cSlcu lo  del contenldo enêrget ico  l i b r e  r e l a t i v e  ( g | )  de 
los ET^, l l e v a  a una se lecc iôn Id é n t i c a  a la  postulada por Karaba^ 
S O S ,  siendo los ET^ V I I  y IX ( t a b l a  4)  aquel los que deciden 
la  estereoqulmica del proceso.
La l e c t u r a  de la t a b la  4 nos ind ica  que en la condensaciôn 
de bromuro de fen i Imagnesio  con 3 - f e n i  1- 2 -butanona ( 1^ )  en EtgO, 
el modelo de Fe lk in  predice un res ul tado estereoqufmlco opuesto 
al observado. Contr ar ia me nte , el  modelo de Karabatsos y con êl , 
el de P ér ez -O ssor io , permiten obtener una buena concordahcia ent re  
el resul tado ca lculado y el exper im ent a l .  En las  condensaclones 
del 2 - f e n i 1 propanai ( 1^ )  con bromuro de m et l l  y f e n i l m agnes io , el  
resul tado observado es coherente a p a r t i r  de cua lq uie ra  de los mo 
delos r e f e r i d o s .
Observese, ademâs, que para 1^ el e fe ct o  (Ey[30] ) del d i s o l -  
vente inc ide  netamente sobre la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  y no en t a n ­
ta medida, en las  condensaclones de 1^  con bromuro de m et l l  y f e ­
ni lmagnesio ( t a b l a  3 ) .
Adic iona lmente , el resu l tado que predice  el modelo de F e l k i n ,  
sobre la  base de considerar  que I I I  ^  esté mas e s t a b i l i z a d o  que 
V I I I  ^  en la  ta b la  4 ) ,  es el mismo que se observa cuando se 
aumenta el parSmetro Ej[30]  del di sol vente ( t a b l a  3 ) .  Teniendo en 
cuenta,  que el estado de t r a n s i c iô n  V I I  supone la entrada del  
n u c l e ô f i l o  por el  lado opuesto al grupo Ph en el centro in du cto r ,  
e l l o  nos l l e v a  a considerar  que esta d is po sic iôn  debe suponer una 
contr ibuc iôn e s t a b i 1 iza n te  d i f e r e n c i a l  que se modi f ica por el d i - 
sol vente.
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Estâmes en presencia de un e fe c to  es te reo di f ere nc iad os  i n -  
ducldo por el d1sol vente que no t i e ne  o p e r a t i v i  dad p râ c t i c a  en el  
ET^ V I I I  por cuanto que esta v ia  de reacciôn e s t i  netamente 
desfavorec ida segûn un cont ro l  e s t é r i c o  de la aproximaciôn ( t a ­
bla 6 ) .  Sin embargo, los estados de t r a n s i c i ô n  anélogos, en los 
procesos de condensaciôn de 2 - f e n i  1 propanai ( H . )  -ET^ 11 RR y 
V SR-  representan v las de reacciÔn competi t i  vas con las  ot ras  t rès  
consideradas en cada caso,  segûn un a n â l i s i s  de base e s t é r i c a  de 
la  inducciôn . Por esta razôn,  el e fe c t o  inducido por el di sol ven­
te puede estar  compensado internamente para d e c i d i r  un e fect o  nulo 
sobre la e s t e r e o s e l e c t i v i d a d .
En este l u g a r ,  queda entonces planteada la necesidad de un 
t r i p l e  a n â l i s i s ,  e s t é r i c o ,  po l ar  y /u  o r b i t a l a r i o  en aquel los  pro­
cesos en los que la  presencia  de un resto  f e n i l o  en el cent ro  i n ­
ductor  di r i j a  predominantemente la entrada del n u c l e ô f i l o  segûn 
una d irecciÔn a n t i  r e l a t i v a .  Si e x i s t e  un estado de t r a n s i c iô n  
en que esta s i tua c i ô n  es v ia b l e  desde un punto de v i s t a  e s t é r ic o  
y no hay una compensaciôn interconformacional  que cancele dicha 
cont r ib uc iô n  al re su l tado  es te re oqu lm ic o , el  e fe ct o  inducido por 
el di sol vente puede d e c i d i r  netamente el sent i  do de la inducciôn.
Este a n â l i s i s ,  que no ha sido i n c l u i d o  en la memoria por razonesde 
brevedad, puede hacerse operando con las magnitudes r e l a c i o n a -  
das en la  ta b la  5,  s iguiendo la  d e f i n i c i ô n  de los ET^ inc lu idos  
en la  tab la  4. Desde un punto de v i s t a  c u a l i t a t i v o ,  la p a r t i c i -  
paciôn de I I  IWR y V en cada caso dér iva  de que el enlace  
Cj-H é v i t a  la  acumulaciÔn de in ter acc io nes que se presentan cuaji 
do se su s t i t uy e  H por CHg (1_2 en la  ta b la  4 ) .
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3 . 2 . 1 . 2 .  El contro l  po l ar  y /u  o r b i t a l a r i o  de la  Inducciôn
a s i m é t r i c a .
La r a c i o n a l iza c i ôn  de los datos recogidos en la  t a ­
b la 3 habla en favor  de que la  in te r a c c lô n  (" P h " - P h ) j  g a n t i ’ 
na tu ra le za  e s t a b i l i z a n t e ,  se pone de r e l i e v e  al aumentar la  pola-  
r idad del d is o lv e n te .
Anh ha elaborado los origenes de esta in t e r a c c l ô n  en 
términos o r b i t a l a r i o s , sobre la  base de que la  pe r turbac iôn  
HOMO(nucleôfi1o) » LUMO (C = 0) se b é n é f ic i a  de la  in t e r a c c l ô n
secundaria en t re  el en lace y el  (LUMO), cuanto mas
prôximo a la  or tog onal idad se disponga el enlace (C-C)g vs.  e l  
enlace (apar tado 2 . 5 . b . ) .
Teniendo en cuenta el origen de esta i n t e r a c c l ô n ,  el  
efe ct o  e s t e r e o d i f e r e n c i a d o r  inducido por el d is o lv e n te  podrta  
e s ta r  re l a c io n a do ,  en û l t i mo  término,  con una mod i f icac iôn  del  
control  o r b i t a l a r i o  (HOMO ( n u c l e ô f i l o )  —-  LUMO ( C = 0 ) ) .
Adic iona lmente ,  y como se r e f i r i ô  en el  apartado
2 . 5 . b ,  ha sido probado que los sus t i t uye nte s  con e fect os  induc-  
t i vos  ( - 1) ,  t a i e s  como el f e n i l o ,  d i r i g e n  favorablemente la  en-  
t rada  del n u c l e ô f i l o  por la  cara proqui ra l  del c a r b o n i l o , opue£ 
ta a estos grupos. Contrar iamente ,  los grupos con e fe c t o  (+1)  
t a i e s  como los restos  a l q u i l o ,  d i r i g e n  el ataque sobre la  cara  
del grupo ca rb o n i1o mas prôxima a los mismos. Este hecho ha s i ­
do denominàdo "efecto  de an is o t r o p îa  e l é c t r i c a "  y es un e f ect o  
e s te r e o d i f e r e n c ia d o r  que podria ex a l t a rs e  al aumentar el Ey[30] 
del d i s o l v e n t e ,  bien porque éste parSmetro modif ique  el e f ect o
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Ind uc t lvo  del re s to  f e n i l o  en B, o porque su acciôn sobre el 
n u c l e ô f i l o  determine d i s t i n t o s  requerimientos  polares  en el  
mismo. En todo caso,  el e fe c t o  e s te r e o d i f e r e n c i a d o r  del d i s o l ­
vente ,  asociado a la  presencia de una i n t e r a c c l ô n  ("Ph"-Ph) j  2ant i  
nos ha l levad o a un es tudio  experimental  de las  v a r i a b l e s  que r a -  
zonablemente, estân  impl icadas en el v a lo r  de esta in t e r a c c l ô n .
Es d e c i r ,  se han seguido modi f icac iones e s t r u c t u r a l e s  en el r e s ­
to f e n i l o  del cen tro  induc tor  y en el re s to  "Ph" del n u c l e ô f i l o  
que no modi f i  quen formalmente los requer imientos  e s t é r ic o s  de los 
mismos ( s u s t i t u y e n t e s : Me, OCHg, F, Cl en meta y p a r a ) ,  asi  co­
mo modif i c a c io n e s  en la na tu ra le za  del me ta l .  Asimismo, se ha es-  
tudiado el e fe c t o  inducido por el d is o lv e n te  en las reacciones  
de condensaciôn de 3 - f e n i 1-2-butanona y d i fe n i lm a g n e s io  (en ausen 
cia  de halogenuro de magnesio) ,  con ob je to  de probar si dicho 
efe ct o  t i e ne  su or igen en una modi f icac iôn del e q u i l i b r i o  de 
Schlenck.
3 . 2 . 2 .  Efectos e s te r eo d i f e re n c ia d o re s  en las reacciones de con­
densaciôn de 3 - a r i 1 - 2 -butanonas y a ldehidos 2 - a r i l p r o -  
piônicos con compuestos organo me tâ l ic os .
3 . 2 . 2 . 1 .  Efectos e s t e r e o e l e c t r ô n ic o s  y e s t e r e o s e l e c t i v i d a d .
La i n f l u e n c i a  de una m od i f i cac iô n  e s t e r e o e l e c t r ô ­
ni ca del f e n i l o  del centro inductor  sobre la e s t e r e o s e l e c t i v i d a d ,  
ha sido ensayada en los procesos de condensaciôn de 3 - a r i 1- 2 - b u t a - 
nonas y a ldehidos 2 - a r i l p r o p i ô n i c o s  con bromuro de fen i Imagnesio  
y bromuro de meti Imagnesio en EtgO, THF y DME. Los res ul tados ob­
tenidos se recogen en la  ta b l a  7.
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Tabla 7
ESTEREOSELECTIVIDAD OBSERVADA (% SR. RS)®^ EN LAS REACCIONES DE
CONDENSACION 
CON PhMgBr Y
DE 3-ARIL-  
MeMgBr, a
2-BUTANONAS
30°C.
Y ALDEHIDOS 2 -ARILPROPIONICOS
DISOLVENTE d)
ENTRADA REACTIVO SUSTRATO EtgO THF DME
1 PhMgBr^) Ü 78 69 63
2 PhMgBr*') 16 79 73 75
3 PhMgBr*') 17 76 77 74
4 MeMgBr^) n 29 24 24
5 MeMgBr^) 16 27 29 30
6 MeMgBr^) 17 31 26 26
7 PhMgBr*') 11 36 61 73
8 PhMgBr*') 18 32 62 75
9 PhMgBr*') 19 33 63 76
10 PhMgBr*') 31 61 77
11 PhMgBr*') l i 31 62 78
12 PhMgBr*') 22 34 64 77
a) (± 3 % ) .  b) D iso luc iôn 0 ,20  M. c) D isoluc iôn 0 ,15  M. d) El mag­
nesiano fue preparado en EtgO y las  reacciones de condensaciôn 
se l leva ro n  a cabo con cambio de d is o lv en te  segûn se ind ica  en 
el apartado 2 . 2 . 3 ,  I I ,  de la  pa r te  exper imenta l .
U :  PhCH(CHg)CHO. 16: p-F-CgH^CH(CH^)CHO. 17.: p-Cl-CgH^CH(CHg)CHO. 
12: PhCH(CHg)COCHg. 18: p-F-CgH^CH(CHg)C0CH^.19: p-Cl-CgH^CHfCHgiCOCHg. 
p-CHgO-CgH^CHfCHgiCOCHg. 21: m-F-CgH^CHfCHgiCOCHg. ^f^m-CHg-CgH^CHfCHglCOCHg.
91
Como puede o b s e r v a r s e ,1 a modi f icac iôn e s t r u c t u r a l  -de carSc 
t e r  e l e c t r ô n i c o -  in t r od uc id a  en el resto  aromât ico del centro  q u i ­
r a l ,  no condiciona el cont ro l  estereoqulmico de la  reacc iôn.  Los 
valores  de la e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  son sensiblemente los mismos 
que los ha 11 ados para IJ^  y 17 en los di sol ventes u t i 1 izad os.
Este hecho puede tener  dos expl i cac io nes  a l t e r n a t i v e s :
1 - .  Que el e fe c t o  d i f e r e n c i a l  de a n is o t r o p îa  e l é c t r i c a  so­
bre la nube n del enlace c a r b o n i1o sea d e s p r e c i a b l e , en 
funciôn de la  d is ta n c i a  de los s u s t i t uy en te s  al centro  
e l e c t r ô f i l o  (c inco enlaces en los m- sus t i tuyentes  y 
seîs en los p a r a - ) .
2 - .  Que la  mod i f i cac iô n de la i n te r a c c lô n  secundaria
★ *
®Ar-C0 "— * TTQ_Q, in t rod uc ida  al v a r i a r  los sust i t uy e n -  
t e s ,  esté  minimizada por una i n f l u e n c i a  neta de otros  
fa c to re s  e s t e r e o d i f e r e n c i a d o r e s , por e je m plo , los r e ­
querimientos es té r ic o s  y /o  polares  de la  especie nu- 
c l e ô f i l a  en cada d is o lv e n te .
Una modi f icac iôn anâloga en la  e s t r uc t u r a  del re a c t iv o  de 
Grignard,  nos ha l l evad o  a est imar la  importanc ia de los efectos  
e le c t rô n ic o s  en la  especie n u c l e ô f i 1 a , sobre la e s t e r e o s e l e c t i v i - 
dad.En la t ab la  8 se recogen los resul tados obtenidos en las re ac­
ciones de condensaciôn de 3 - f e n i l -2-butanona con bromuros de a r i l  
magnesio meta- y para-  s u s t i t u i d o s , en EtgO, THF y DME.
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Tabla 8
ESTEREOSELECTIVIDAD OBSERVADA (% SR. ^  ± 3%) EN LAS REACCIONES 
DE CONDENSACION DE 3-FENIL-2-BUTAN0NA CON BROMUROS DE ARILMAGNE- 
SID (X-CgH^MgBr), a 30°C.
ENTRADA X- Oj ) ( R e f . )
EtgO
DISOLVENTE
THF DME
1 H 0 ,0 0  (83 ) 36 61 73
2 m-Me 0,02 0  (84) 34 61 78
3 p-Me 0,02 3  (84) 33 62 79
4 m-MeO 0 ,3 40  (84) 29 63 79
5 p-MeO 0,39 0  (84) 26 - -
6 m-F 0,49 0  (84) 23 68 80
7 p-F 0 ,56 0  (84) 21 74 80
8 P-CF3 0,51 0  (85) 22 75 80
®)parâmetro de J a f f é  correg ido por la  r e l a c lô n  de Exner ( 8 6 ) 
para la modif icaciôn del e fe c t o  induct ivo  de los s u s t i t uy en te s  
en meta- y p a r a - ,  O j /o^  = 1 ,1 4 .
En EtgO se observa una v a r i a c iô n  neta de quince ( ± 6 ) unida-  
des de tanto  por c i ento en la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  que se co rr e -  
lac iona  aparentemente con los e fectos i nduct i  vos de los sust i  t u ­
yentes . Observese que la  pos iciôn  del s u s t i t u y e n t e , Me- ,  F- y 
MeO- (entradas 2 a 7,  t a b la  8 ) no modif ica  prSct icamente la es­
t e r e o s e l e c t i v i d a d .
El e fecto  induct ivo  de los su st i tu yen te s  en para-  es sen si ­
blemente el mismo que el  que opera en la  pos ic iôn meta- ( 1 8 ) .
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Por o t r a  p a r t e ,  si l a  secuencia en que estân ordenados los sus­
t i  tuyentes en la t a b la  8 se corresponde con su parâmetro Oj (18)  
que es una medida del e fe c t o  de p o l a r i z a c i ô n  que causan estos su£ 
t i  tuyentes sobre el  enlace C-Mg, podemos ver que cuanto mayor es 
el e fe c to  a t r a c t o r  de e le c t r one s del s u s t i t u y e n t e , menor es la  
magnitud de la  in t e r a c c l ô n  ( P h - " A r " ) j  2 a n t i '  ^^servese la  v a r i a ­
c iôn de la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d ,  en funciôn del carb inol  S^, RS, 
con este  e fe ct o  ( t a b l a  8 ) .
Teniendo en cuenta que el parâmetro p de Hammett medido pa­
ra reacciones de condensaciôn de compuestos de ar i lmagnesio  y 
benzofenona es menor que cero ( 4 1 ) ,  e l l o  ind i ca  que el âtomo de 
magnesio gana una f r a c c iô n  de carga p o s i t i v a  desde el estado ini^ 
c i a l  al  estado de t r a n s i c i ô n ,  la misma f r a c c i ô n ,  pero de carga 
n e g a t iv e ,  que gana el carbono anu l a r .  Siendo a s ï , los sust i  tuyen­
tes  con e fe ct o  - I ,  que di sminuyen l a  r e a c t i  vidad de estos s i s t e -  
mas, modif ican la  dureza del n u c l e ô f i l o  en el mismo sent i do que 
disminuye la  in te r a c c lô n  ( P h - " A r " ) j  2 a n t i ‘
El v a lo r  umbral de la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  a 1canzado en DME 
marca el l i m i t e  del e fe c t o  e s t e r e o d i f e r e n c ia d o r  de estos s u s t i -  
tu yente s .  Una c o r r e l a c iô n  l i n e a l  como la  indicada en la expre-  
s i ôn / 1 8 / ,  permi te medir la  sens i b i 1 idad de la in te r a c c lô n  
( P b - " A r " ) j  2ant i  e f ec t o  polar  del sust i  tuyente  en los proce­
sos estudi  ados.
( S^/ S^) gy Q
Ln ----------------- ?—  = - 1 , 1 9  Oj - 1 , 7 7  ( r  = 0 ,9 8 )  / 1 8 /
DME
Se tomô un va lo r  medio de % RS, SR para DME de 76%.
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3 . 2 . 2 . 2 .  Efecto  de la  n a tu ra le za  del metal sobre la e s t e r e o ­
s e l e c t i v i d a d .
Se han l levad o a cabo las  reacciones de condensaciôn 
de los a ldehidos 2 - a r l l p r o p i ô n i c o s  1J[, 1^, ^  y de 3 - a r i  1 - 2 - b u t a -  
nonas 1^, 1^ a 2^,  con m e t i 1 y f e n i 1 l i t i o  en EtgO a 30°C. Los 
res ul tados recogidos en la  t ab la  9 muestran por un la do ,  que la  
v a r i a b l e  ensayada no causa modi f icac iôn en el re su l tado  e s te re o -  
quimico de las condensaclones de los a ldehidos 2- a r i l p r o p i ô n i c o s  
con met i l  y f e n i 1 l i t i o  (comparense las entradas 1 -6 de l a  ta b la  7 
con las mismas entradas de la ta b l a  9 ) .
Tabla 9
ESTEREOSELECTIVIDAD OBSERVADA { % EN LAS REACCIONES DE
CONDENSACION DE LOS ALDEHIDOS 2-ARILPROPIONICOS IJ,, 16, 17 Y 
DE 3-ARIL-2-BUTAN0NAS 12, 18 a ^  CON MeLi Y PhLi EN EtgO a 30“C
ENTRADA REACTIVO SUSTRATO % SR (±3%)
1 PhLi®) 11 78^)
2 MeLi*') n 29
3 PhLi 16 78
4 MeLi 11 29
8 PhLi 17 77
6 MeLi 12 30
94^)7 PhLi ü
8 PhLi 18 92
9 PhLi 19 94
10 PhLi 20 93
11 PhLi I L 93
12 PhLi 2 2 94
a)SoluciÔn 0 ,20 M. b) Soluciôn 0 , 15  M. c) En THF el resul tado ob
servado es 76%. d) En DME el r esu l tado  observado es 96%.
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Nuevamente podemos a f l r m a r  que para los aldehidos 2 - a r i l  - 
propiônicos ,  las v a r i a b l e s  de or igen polar  no e jer cen un e fec to  
e s t e r e o d i f e r e n c ia d o r  sobre la reacc iôn.  La causa a lud ida  en el 
apartado 3 . 2 . 1 . ,  de que la  in te r a c c lô n  (P h - " P h ) j  2ant i  " °  debe es­
t a r  compensada para que se observe el e fe c t o  de las v a r i ab l es  que 
la  modi f ican,  puede ser  nuevamente invocada aquï para j u s t i f i c a r  
estos re s u l t a d o s .
Por o t ra  p a r t e ,  para las 3 - a r i l - 2 - b u t a n o n a s  (entradas 7 a 
12 de la  tab la  9 ) ,  observâmes que el  cambio en la  na tur a le za  del  
m et a l ,  desde PhMgBr a PhLi ,  1 leva la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  hasta la  
formaciôn casi ex c lu s i v a  del carb inol  ^ 8 y ,  e s to ,  con indepen-  
dencia de la  n a t u r a le z a  del s u s t i t uy e n te  en el resto  a r i 1o del  
sus tr a t o .
En estas condi ci  ones , de nuevo observâmes que el curso es­
tereoqulmico de la  reacc iôn es in se ns ib le  a la  modi f icac iôn del 
a r i l 0 en el centro in du cto r  ( 3 . 2 . 2 . 1 . ) .  Sin embargo, el cambio 
neto de la e s t e r e o s e l e c t i v i d a d ,  al  pasar de una especie n u c l e ô f i -  
la  (PhMgBr) a o t r a  ( P h L i ) ,  es un punto importante en el a n â l i s i s  
de los resul tados y en la  se lecciôn de las v a r i a b l e s  que permitan 
el dominio de la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d .
Una i n t e r p r e t a c i ô n  de este hecho puede e s ta r  relacionada  
con la di fe r e n t e  r e a c t i  vi  dad de las  especi es PhMgBr y PhLi.  La 
mayor separaciôn de cargas del enlace Ph-metal en esta û l t ima es­
pec ie ,  es una causa reconocida para e x p l i c a r  su mayor re a c t iv id a d  
E l l o  l l e v a  a r e s a l t a r  la  importanc ia  de este enlace en el ET  ^ y ,  
por ta n to ,  que gran par t e  de la  energta  désarro i  1ada en el comple 
jo  act ivado sea la  requer id a  para su ru p tu ra .
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Si admit imos,  segûn es to ,  que el ET^ en la condensaciôn 
con PhLi estâ mas prÔximo a los r e a c t i  vos que en el  caso de que 
el n u c l e ô f i l o  sea el  PhMgBr, los res ul tados de la  t a b la  9 i n d i - 
car ia n  que t i e n e  lu ga r  un elevado contro l  de carga o cont ro l  del 
n u c l e ô f i l o  sobre la  an is t r op fa  e l é c t r i c a  del  it^g .
In c luso,  en un ensayo ai  si ado que se r e a l iz Ô  con la  pretej i  
siôn de l l e v a r  al 100% la  e s te r e o s e l e c t i v i d a d  de la  reacc iôn de 
12 con PhLi ,  modif icando el Ey[30] del d is o lv e n te  (DME), no obtu-  
vimos mo di f icac iôn sensib le  del re su l tado  obtenido en é t e r  d i e t t -  
1 ico ( t a b l a  9 ) .
A s i ,  parece que la  mayor dureza del metal ( L i^  > "Mg"^) 
(78 )  que se corresponde con la  mayor dureza del n u c l e ô f i l o  con-  
dic io na un menor e fe c to  e s te r eo d i f e r e n c ia d o r  del d i s o lv e n t e .
Admitiendo con Ashby un ET^ te t r a c e n t r a d o  - a p a r t a d o 1.2.1.2-  
producido por c o l i s i ô n  b imolecular  de la  especie organometâl ica  
y el sus t ra to  c a r b o n l l i c o  ( f i g u r a  3 2 ) ,  y en el que el n u c l e ô f i l o  
( " P h " ) ,  ent ra  por la  misma cara d ia s t e r e o t ô p i c a  del C=0 que el 
rest o  m e t â l i c o ,  podriamos i n f e r i r  que el d é s a r r o i l o  del enlace  
0-M p o l a r i  zado hacia el métal es capaz de i nt roduci  r  un e fecto
- Ç - — ^ 0  
ph-—"  M—• S
Figura 32
compensator i0 en la  an is o t r o p îa  e l é c t r i c a  del C=0, ta nto  mayor
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cuanto mas désarro i  1 ado esté  ese en lace.
Entonces, por una p a r t e ,  cuanto mas prôximo ai or igen de 
la  coordenada de reacciôn esté  el ET^, mayor serâ la cuant ia  de 
la  in te r a c c lô n  ( P h -" P h " ) j  2 a n t i  (^hLi > PhMgBr) y ,  por o t r a ,  cuan 
to mas solvatada esté la  especie  o rg anome tâ l i ca , menor serâ el 
désarro i  1o del enlace 0-M en el  estado de t r a n s i c iô n  y el c u r ­
so estereoqulmico se d e c i d i r â  a fa vor  del carb inol  ^ 8 , RS ( v a ­
r i a c i ô n  de la e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  con el d is o lv en te  para la es­
pecie re a c t iv a  PhMgBr - t a b l a  3 - ) .  La p râ c t i c a  in s e n s i b i l i d a d  de 
las reacciones de PhLi a la  v a r i a c i ô n  del d is o lv en te  puede e x p l i - 
carse por el escaso désarro i  1o del enlace 0-M en un estado de 
t r a n s i c i ô n  muy prôximo a r e a c t i  vos .
3 . 2 . 2 . 3 .  Efecto de la  n a tu r a le z a  de la especie r e a c t i v a  en el 
e q u i l i b r i o  deSchl enck sobre la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d .
Un ensayo p o s t e r i o r  in t rodu cid o en este t r a b a j o ,  al  
obj e to  de observer el e fe c t o  e s te r e o d i f e r e n c i a d o r  de las especies  
n u c l e ô f i 1 as que compi ten en el  e q u i l i b r i o  de Schlenck (ecuaciôn  
/ 9 /  -apar tado 1 . 2 . 1 . 1 . - )  nos l l evÔ  a r e a l i z a r  las reacciones de 
condensaciôn de PhgMg (en ausencia de halogenuro de magnesio) 
y 3 - f e n i 1-2 - bu ta nona . En la  t a b la  10 se han recogido los r e s u l t ^  
dos observados para di fe r e n t e s  di sol ve n te s .
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Tabla 10
ESTEREOSELECTIVIDAD OBSERVADA (% R^.SR ± 3%) EN LAS REACCIONES 
DE CONDENSACION DE PhgMg^CON 3-FENIL-2-BUTAN0NA EN DIFERENTES
DISOLVENTES, a 30 °C.
DISOLVENTE Et [30) % R8 ,SR
“ 2° 34,6 53
1 ,4  dioxano 36,2 63
THF 37,4 76
DME 38,6 83
®) Soluciôn 2  0 , 2 0  M, o r ig in ada  desde la  so luciôn f i l t r a d a  de 
PhMgBr en é t e r  d i e t i l i c o - d i o x a n o ,  una vez preci  pi tado el  
MgBrg. Todas las condensaclones se 1le v a r o n a c a b o  con cambio 
de d is o lv en te  (apar tado 2 . 2 . 6 ,  I I ,  parte  e x p e r i m e n t a l ) .
Como puede ve rs e ,  l a  e s t e r o s e l e c t i v i d a d  es d i s t i n t a  a la  
observada para l a  especie "PhMgBr" d e s c r i t a  por el e q u i l i b r i o  de 
Schlenck ( t a b l a  3 ) .  El dominio del ca rb inol  ^ , ^ 5  es netamente 
mas acusado en cada d is o lv e n te  cuando se t r a b a j a  con la  especie  
sim étr i ca  (PhgMg) que en el  caso a n t e r i o r .
El ensayo de una c o r r e l a c iô n  l i n e a l  ent r e  los observable de 
la e s te r e o s e l e c t i v i d a d  (Ln SR/SS) y el parâmetro E j [30 ]  del d i ­
solvente  para "PhMgBr" y PhgMg ( t a b l a s  3 y 10) nos ha l levado  
a las expresiones / 1 9 /  y / 2 0 / ,  respect ivamente.
Ln SR/SS = 0 ,344  Ey[30] - 12,47 ( r  = 0 ,9 8 6 )  / 1 9 /
Ln SR/SS = 0 ,377  Ey[30] - 12,98 ( r  = 0 , 9 9 1 )  / 2 0 /
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A la luz  de estas expresiones se observa que el e fec to  I n ­
ducido por el d i s o l v e n t e ,  en r e l a c iô n  a una y o t r a  especie ,  es 
sens i blemente el mismo, no obstante las di fe r e nc i  as absolutas de 
e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  que mantienen en t re  s i .
El que la  especie PhgMg conduzca a mayores porcentajes  de 
carb in o l  Puede e s ta r  re lac ionado con la mayor r e a c t i  vidad
de esta  especie respecte a la  especie mixta "PhMgBr" ( 3 5 ) ( 3 9 ) .
El e fe c t o  absolute de esta no puede eva luarse  por c o e x i s t i r  con 
la especie s im étr ic a  segûn el  e q u i l i b r i o  de Schlenck.
Algunos in te n te s  r ea l iz ad o s  para desplazar  el e q u i l i b r i o  
hacia la especie mix ta ,  ahadiendo un exceso de bromuro de magne­
s i o ,  no han dado resultados p o s i t i v e s .  Una posib le  enol i  zaciôn  
c a t a l i z a d a  por MgBrg puede ser la  causa de la  ausencia de conver-  
s i ô n .
La p râ c t i c a  idén t idad de las expresiones / 1 9 /  y / 2 0 / ,  es 
i n d i c a t i v e  de que el e fe c t o  e s t e r e o d i f e r e n c i a d o r  inducido por 
el d is o lv e n te  t i e ne  una componente o r ig i na d a  en la  n atu ra leza  del  
m e t a l ,  que puede ser t r a ta d a  con independencia de otros e fectos  
polares  en el n u c l e ô f i l o  ( e f e c t o  de los s u s t i t u y e n t e s ) .  En nuestro  
caso,  las  di fe r enc i  as debidas a un âtomo de magnesio coordinado 
en la  especie s im étr i ca  y coordinado en la  especie mixta parecen 
ser minimas.
Hay que in d ic a r  que nuestra r e f e r e n d a  a la  mayor react ivj^  
dad del PhgMg vs. PhMgBr debe ser tomada con precauciôn pues se 
ha extrapolado de los resul tados a n a l i  zados por Ashby para las es­
pecies MegMg y MeMgBr. En todo caso este a n â l i s i s  ha sido é la b o ra -
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do a p a r t i r  de esquemas c i n ê t i c o s  que impl lcan el conocimiento 1n- 
dependiente de d iverses  v a r i a b l e s .  Por o t ra  p a r t e , el  n iv e l  de 
nuestros expérimentes no permi te  e x t r a e r  informaciôn sobre los  
porcentajes  de o pe r a t i  vi  dad de una especie y o t r a  en el e q u i l i ­
b r io  de Schlenck.
3 . 3 .  VERIFICACION DE LAS HIPOTESIS.
Hasta a q u ï , el  doble a n â l i s i s  t e ô r i c o  y exper imental  al  
que hemos sometido nuestros  resultados nos ha permi t ido  l l e g a r  
a las s ig u ie ntes  co nc lu s i ones .
-  La presencia de un rest o  aromâtico en el  centro  a - q u i -  
ra l  de un compuesto c a r b o n l l i c o ,  es condiciôn necesaria  
pero no s u f i c i e n t e  para que pueda e x i s t i r  un control  
polar  de la  inducciôn a s i m é t r i c a ,  y esto es a s i ,  al me- 
nos, mientras  no ex is t a n  otros s u s t i t uy en te s  h e te ro -  
atômicos con marcado e fe c to  induct ivo  y /o  c oor d i na t iv o
- Si el  a n â l i s i s  de la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  sobre la  base 
de un contro l  e s t é r i c o  de la  aproximaciôn,  permi te se-  
l e c c i o na r  una v ia  de reacciôn en la  que se d é s a rr o i l e n  
i n te r ac c io nes  d i f e r e n c i a l e s  de na tur a le za  e s t a b i 1i zan­
te , del t i p o  (P h -N u) j  2ant i  ’ proceso puede conduci r -  
se experimental  mente hacia el predomi nio del carb inol  
diaste re omé r ico  que procédé de dicha v ia de ataque.
- Las v a r i a b l e s  exper imental  es que opt imizan la forma­
ciôn e s t e r e o s e l e c t i v a  de este carb inol  son:
a) Mayor dureza del n u c l e ô f i l o  (PhLi > PhgMg > PhMgBr)
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b) La e lec c l ôn  de un d is o lv e n te  con un elevado va lo r  
del E j  [30] en las especies nucl eô f  l i a s  mas blandas.
Por el  c o n t r a r i o ,  las condi ci  ones que determinan la  
formaciôn e s t e r e o s e l e c t i v a  del ca rb inol  d iastereomé­
r i c o  que procédé por la  v ia  de ataque con un mfnimo dé­
s a rr o i  10 de fa ct ores  e s t a b i 1 iza n te s  de t i p o  pola r  son:
a) N u c l e ô f i 1 os blandos 0 muy cova lentes  con un resto  
me tâ l ic o  ampllamente co or d i n a t i y o  .
b) Di sol ventes hidrocarbonados con un bajo v a lo r  de 
Et [3 0 ] .
Estas condi clones que, a modo de h ip o te s is  de t r a b a j o ,  se 
han elaborado en esta memoria, se han sometido a v e r i f i c a c i ô n  
con dos t ipo s  de experimentos .
Primero,  buscando el ablandamiento de la  especie organo-  
magnêsica por l a  ad ic iôn  de sales de Cu* y F e * * * .  La va lor ac iôn  
de los r e s u l t a d o s , inc lu id os en la  ta b la  11, t ienen  un e fect o  
p o s i t i v o  sobre la  h ip o te s is  de que la  inducciôn de un mecanismo 
r a d i c â l i c o  (es pecie  mas b la nda) ,  debe consegui r una e s t e r e o d i f e -  
ren c iac iôn a fa vor  del carb inol  S S , ^ ,  si  el  d is o lv e n te  u t i l  i z a ­
do posee un v a l o r  bajo de su Ey[30] (ent radas  1 y 2 ) .
En este sent i  do las a lq u i l a c io n e s  con compuestos de Zn, Al y 
"ate-complex" de Li y Mg deben ser especies adecuadas y suscep­
t i b l e s  de exper imentac iôn.
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Tabla 11
EFECTO DE LA ADICION DE SALES DE METALES DE TRANSICION SOBRE LA 
ESTEREOSELECTIVIDAD EN LAS REACCIONES DE CONDENSACION DE 3-FENIL-  
-2-BUTANONA CON BROMURO DE FENILMAGNESIO, a 30°C.
ENTRADA SAL PhMgBr /  SAL DISOLVENTE %SR,^±3%
1 Cul 20 /1 EtgO 26
2 FeCl j 20 /1 EtgO 26
3 FeClg 20 /1 DME 82
4®) Cul 2 /1 EtgO -
®) La formaciôn es teq uiométr ica  de la  especie t r i  f e n i 1cuprato de 
l i t i o  no diÔ lu gar  a conversiôn.
Adic ionalmente ,  la  u t i l  i zaciôn de un d is o lv e n te  con un [Ey[30] 
elevado (ent rada 3 ) ,  en las  mismas condic iones,  debe o r i g i n a r  una 
var iac iôn  importante de la e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  (ent rada  2 y 3 ) .
Este resul tado es concurrente con un e fe ct o  inducido por el d i s o l ­
vente de mayor cuant ia  que el observado en condiciones h e t e r o l ï t i - 
cas ( t a b l a  3 ) .  E l l o  pone de m a n i f ie s to  que, para las  especies b la n ­
das, la  n atu ra leza  del d is o lv e n t e  es un f a c t o r  prédominante en el 
dominio de la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d .
No obstante ,  estos experimentos representan simplemente los 
i n i c i o s  de un t r a b a j o  que pretende una v a r i a c iô n  mas ampli a y d i - 
r i g i d a  de estas especies ,  siempre en el dominio de una buena con­
vers iôn.
En segundo l u g a r ,  hemos ana l i  zado la i n f l u e n c i a  e s t e r e o d i f e -  
renciadora de los al qui 1 l i t i o ,  MeLi y PhLi ,  en procesos estud ia -
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dos por nuestro grupo de t r a b a j o  bajo la acciôn de los organo-  
magnêslcos re s p e c t l v os .
El o b j e t l v o  ha sido no solo el de comprobar nuestras conclu-  
siones,  sino l l e v a r  éstas a n ive l  de h i p ô t e s i s de t r a b a j o  para con 
segui r  s i n t e s i s  a l tamente e s t e r e o s e l e c t i vas de ca rb inoles  d i a s t e -  
reoméri cos.
Asi ,  se han e leg ido dos sust ra tos  1 , 2 - d i f e n i 1propanona 13 ,
3 , 4 - d i f e n i 1- 3 - m e t i 1-2-butanona 1^ y 1 , 2 , 3 - t r i f e n i 1- 2 - m e t i 1 - 1 - p r o ­
panona 15 .
El p r im er o , o r ig i n a  por condensaciôn con un m e t i I m e t a l , los  
mismos c a r b i n o l es d iastereoméricos  que han sido obtenidos en las  
condensaclones de 17 con f e n i 1 l i t i o  y especies de fen i lmagnesio  
(apartado 3 . 2 . ) .  14 y 15. son compuestos ca rb onl l  icos que por con­
densaciôn con f e n i 1 - y m e t i l -  derivados,  re sp ec t i vame nte , dan l u ­
gar a la  misma pare ja  de carb inoles  d i astereomér icos-SR,R S - 2 , 3 , 4 -  
- t r i  f e n i 1- 3 - m e t i 1 -2 - b u t a n o l .
3 . 3 . 1 .  S i n t e s i s  a ltamente e s t e r e o s e l e c t i va de SS, RR- 2 , 3 - d i f e ­
ni 1 - 2 -butanol  .
La reacc iôn de 1 , 2 - d i f e  n i l  propanona j[3 con bromuro de 
met i Imagnesi0 ha sido ana l i  zado anter iormente  por nuestro grupo 
de t r a b a j o ,  en EtgO y THF ( 4 7 ) ( 4 6 ) .  En estos di sol ventes también 
se ha medido el e fect o  polar  de los sust i  tuyentes en el a n i l l o  
aromâtico unido d irectamente  al grupo ca rb oni lo  (m- y p- s u s t i - 
tu y e n te s ) ,  sobre la  r e a c t i  vidad y el curso estereoqulmico.
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De estos experimentos sobresalen  t r ès  hechos:
1) Que 1a e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  es prScticamente in s e n s ib l e  
a los e fectos  polares  en el resto  aromâtico ( t a b l a  1 2 , 
entradas 7 a 12) .
2) Que el e fe ct o  polar  de estos s u s t i t uy en te s  sobre l a  ve-  
loc idad de la  reacciôn se a ju s ta  a una c o rr e l a c iô n
de Hammett.
3) Que la v ar ia c i ôn  del d is o lv e n t e  desde é t e r  d i e t î l i c o  a 
THF, no cambia sensiblemente la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d .
Por nuestra par te  se han extendi  do los experimentos con l a  
especie bromuro de met i Imagnesio a d i f e r e n t e s  di sol ventes y tam­
bién se ha u t i l i  zado MeLi en é t e r  d i e t î l i c o  ( t a b l a  12, entradas  
1 a 6 y 13 r e spect iv am ente ) .
Tabla 12
ESTEREOSELECTIVIDAD { % S S , ^ )  EN LAS REACCIONES DE 1-ARIL-2 -FE-  
NILPROPANONA CON ESPECIES DE METILMETAL EN DIFERENTES DISOLVEN­
TES, a 30°C.
ENTRADA 1-ARIL REACTIVO DISOLVENTE % SS,RR ± 3% REFERENCIA
1 CgHs MeMgBr®) Prjo 88 1 EStel-trabajo
2 CsHs MeMgBr EtgO 87 Este trabajo(47)
3 CsHs MeMgBr l,4diox. 85 Este trabajo
4 CsHs MeMgBr THF 91 Este trabajo(47)
5 CgHs MeMgBr Diglime 91 Este trabajo
6 CeHs MeMgBr DME 92 Este trabajo
7 p-CHj-CgHs MeMgBr EtgO 91 (47)
8 m-CHg-CgHg MeMgBr EtgO 88 47
9 p-F-CgHg MeMgBr EtzO 88 47
10 m-F-CgHg MeMgBr EtgO 85 47
11 p-CHgO-CgHg MeMgBr EtgO 84 47
12 m-CHgO-CgHg EtgO 88 (47)
13 CeHs EtgO 97 Este trabajo
a) Soluciôn 0,15 M. b) Soluciôn 0,15 M.
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A s l ,  puede observarse ,  que aunque se t r a t a  de i n t r o d u c i r  
v a r i a b l e s  en un margen estrecho de observaclôn {% muy e l e -
vado desde EtgO),  el  si  sterna m a n i f 1 esta alguna s e n s i b i 1Idad al  
ef ec t o  del d1sol vente para la especle MeMgBr (ent radas  1 a 6 , t a ­
bla 12) y al cont ro l  del nucle6f1, lo (MeLI vs. MeMgBr en Et^O, en­
t radas  2 vs. 13 de la  ta b la  12 ) .  Con MeLI la  e s te r e o s e l e c t i v i d a d  
observada es muy elevada y condlclona la  formaclôn cast exc lus lva  
del $S .R R- 2 ,3 -d 1 fe n 1 1 -2 -b u ta n o l .  Este ca rb ln ol  es d ia s te r eom ér l -  
co del logrado a p a r t i r  de 12^  con f e n l l  l l t i o  (ent rada  3,  ta b la  9).
Con 1ndependencla de la  v a l i d e z  de las a n t e r l o r e s  d ls cusl o -  
nes sobre este si sterna ( 4 6 ) ( 4 7 ) ,  que estSn soportadas en la consider^  
ciôn de dos estados de t r a n s i c l ô n  co mpét i t ives  X I I  ^  y X I I  ^  
( f i g u r a  3 3 ) ,  las  h ip ô te s is  elaboradas en este t r a b a j o  permiten dar
G Me 0 H G Ph
Me
X
Me Me
Me
X I I
Figura 33
una j u s t i f 1c a c l 6n a l t e r n a t i v a  para la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  en fun-  
ciôn de les estados de t r a n s i c lô n  X vs. X I I  Gbservese el  
p a r a l e l 1smo formai que e x is t e  en t re  este  caso y el recogido en el  
apartado 3 . 2 . 1 .  (ent rada 3, ta b la  4 ) .  SI bien a l l l  el estado de 
t r a n s i c l ô n  V I I  ^  -estereoanSlogo al X resul taba  competi t ive
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con el IX ^  -estereoan&logo al X I I  RS- a n lve l  de 1n e s t a b i 1 Idad 
r e l a t i v a  de origen e s t é r i c o ,  aqut la  cuest lôn se présenta mas 
dramâtica para aceptar  la  competencla X ^  vs. X I I  ^  sobre el 
ml smo c r i t e r i o .  Observese que la  presencla de una In te r a c c lô n  
(Ph-Ph^) j  2g debe Imponer una elevada r e s t r i c c i ô n  al désarro i  1o 
de X
Contrarlamente la  se lecc lôn de X I I  R^ vs. X I I  exp l i ca  
d1f I c i I m e n t e  la  es t e r o s e l e c t i  vidad observada sobre la  base de 
un estado de t r a n s i c l ô n  parecido a r e a c t i V M .
El compromise puede resol  verse aceptando la  primera so lu-  
ciôn -X ^  vs. X I I  RS- si admitimos que en X, para a l i v i a r  la  
tensiôn es té r ic a  (Ph-Pri' ) j  gg» t i e n e  lugar  una modi f icac iôn con- 
formacional que s i t u a  ambos grupos segun un ângulo d iedro de 90° .  
E l l o  nos 11ev ar i a  a a d m i t i r  con Fe lk in  que, en este  caso, esta 
es la  conformaciôn r e a c t i v a .
Segûn es to ,  el  ET  ^ X ^  ve rebajada su energia de i n e s t a b i - 
l i z a c i ô n  e s t é r ic a  por un e fe ct o  de a n t i  pér i  p l a n a r i d a d . Recordemos 
que este e fecto  d e f i n i d o  por Anh, t i e n e  su origen en el control  
o r b i t a l a r i o  de la  reacc iôn ( i n t e r a c c i ô n  LUMO (i îqq) —^  HOMO (nue))  
y en el désarroi  1o de in te ra cc io nes secundarias que por a fe c t a r  
el va lo r  propio de la energia del LUMO,favorecen este  t i p o  de 
c o n t r o l .  Nos re fer imos a la  in te r a c c iô n  (®02-Ph "— " ’'CO  ^ al - 
canza un va lor  méximo cuando el  enlace C2-Ph es ortogonal  con el
*C -0 '
En este s istema,  cabe esperar  una elevada magnitud para la  
componente o r b i t a l a r i a  de la  reacciôn ya que se t r a t a  de una a r i l -
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cetona vs. 1^, d i a l q u l l c e t o n a .  Es conocldo que un e fe ct o  de co- 
plan ar lda d del grupo carb onl lo  con el resto  Ph^ dismlnuye el va­
l o r  del LUMO. A s l ,  la  a n t i  per i  p i a n a r l d a d , como consecuencia de 
este c o n t r o l ,  debe condlc lonar en gran par te  la  e s t e r e o s e l e c t i v 1- 
dad a fa vor  del carb lnol
Si a este  e fe c to  se aRade, el de a n is o t r o p ia  de la  nube 
HgQ que t i e n e  su or igen en el e fe c to  ind uc t ivo  del Ph, nuevamen- 
te encontramos j u s t i f i c a c iô n  para el resu l tado observado con MeLI 
- r e a c t i v e  mas duro que MeMgBr- sobre la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d .
Segun e s to ,  y mientras los e fectos  e s t a b i l i z a d o r e s  de origen  
polar  vayan en el mi smo sentido  que los o r b i t a l a r i o s  (en el caso 
de las cetonas 1_2 y 12) ,  cua lqu iera  que sea la  magnitud r e l a t i v a  
de los mismos; las  h ip ô te s is  obtenidas de los experimentos sobre 
12 y der ivados siguen teniendo v ig enc ia .
3 . 3 . 2 .  S in t e s i s  al tamente e s t e r e o s e l e c t i  vas de SR.RS-
- 2 , 3 , 4 - t r i  fen i  1 -3 -met i  1 -2 - bu ta n o l  .
La reacciôn de 1 , 2 , 3 - t r i f e n i 1- 2 - m e t i 1 - 1-propanona 12 
con MeMgBr (en EtgO y THF) ha sido igualmente ana l i zada  por nues-  
t r o  grupo de t r a b a j o  (87)  (entradas 1 y 2,  ta b la  13) .  En la misma 
t ab la  se recogen los datos obtenidos por nosotros en su condensa- 
ciôn con MeLi y en la  de 3 , 4 - d i f e n i 1- 3 - m e t i 1-2-butanona H.  con 
P hL i .
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Tabla 13
ESTEREOSELECTIVIDAO OBSERVADA (% M )  EN LAS REACCIONES DE 
CONDENSACION DE 1 , 2 , 3-TRIFENIL-2-METIL-1-PROPANONA 15 Y 3 , 4 - D I  
FENIL-3-METIL-2-BUTAN0NA 14 CON METILMETAL Y FENIL L I T IO ,  RES-
PECTIVAMENTE, a 30°C.
ENTRADA SUSTRATO REACTIVO DISOLVENTE ÏSS.RR REFERENCIA
1 15 MeMgBr®^ EtgO 63 (87)
2 l i MeMgBr*^ THF 72 (87)
3 15 MeLi*^) EtgO 9B Este trabajo
4 14 PhLi^) EtgO B Este trabajo
a) Soluciôn 0 ,15  M. b) Soluclôn 0 ,1 5  M. c) Soluciôn 0 ,2 0  M.
El a n S l l s I s  de estos res ul tados ha perml t ldo  s e le cc lo na r  
dos ET  ^ compet l t 1 V O S , desde un or igen e s t é r i c o  de su i n e s t a b i l l z a .  
ciôn d i f e r e n c i a l  ( f i g u r a  34 ) .  La extensiôn de Ios experimentos a 
la u t i l i z a c i ô n  de MeLi (ent rada  3) nuevamente ha hecho r e s a l t a r  
la importancia de las  1nteracc iones es te r eo d l f e re n c la d o ra s  de 
origen e l e c t r ô n i c o .
SS
X I I I
2Ph
XIV
Figura 34
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A s l ,  la  obtenclôn m a y o r i ta r l a  del ca rb ln o l  destaca
que la  in te r acc i ôn  (Ph^-"Me") j  2ant i  ser d i f e r e n c i a l  de
une a o t r o  estado de t r a n s i c l ô n .  Observese que esta i n te r a c c iô n  
estâ présente en los dos estados de t r a n s i c l ô n  considerados. En 
este  caso la presencla de un nuevo res to  aromStico -Ph^- confor -  
mando el grupo benci lo  en el centro i n d u c t o r ,  puede ser el o r i ­
gen i n t r in s e c o  de esa d i f e r e n c i a c i ô n .
En e f e c t o ,  basta consi d e r a r  que la  a n is o t r o p fa  sobre el  
TiQQ en XIV estâ parc ia lmente  s im etr iz ada  por -CH^PhC-I )  y no asl  
en el X I I I ,  para que la  dureza del r e a c t i v o  favorezca d i f e r e n -  
cia lmente  el estado de t r a n s i c l ô n  X I I I  vs.  XIV.  Observese que 
ya el  e fec to  del di sol vente (ent radas  1 y 2 ,  ta b la  13) perm i t ia  
observar el sent ido de la  inducciôn.
Cuando la  3 , 4 - d i f e n i 1 - 3 - m e t i 1-2 -butanona se sometiô a la 
acciôn del PhLi (entrada  4 ,  ta b la  1 3 ) ,  nuevamente se observô una 
neta e s t e r e o s e l e c t iv i d a d  en el ca rb in ol  R S - 2 , 3 , 4 - t r i f e n i l - 3 -  
- m e t i 1- 2 - b u t a n o l . Evidentemente, el cambio in t r od uc id o  en la  
p ro qu i ra l i d a d  del CO permi te d i s c u t i r  es te  resu l ta do a p a r t i r  de 
los estados de t r a n s i c lô n  XV y XVI ( f i g u r a  3 5 ) ,  estereoanâlogos  
a los a n t e r i o r e s ,  y en funciôn de las  mismas considerac iones.
0 Me
Me
Ph
SS
Ph
Me
XV XVI
Figura 35
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I .  REACCIONES DE REDUCCION DE COMPUESTOS CARBONILICOS CON TETRA- 
HIDRUROALUMINATO DE L IT IO.
1. SINTESIS DE 1-ARIL-2,3,3-TRIMETIL-l -BUTANONAS.
Para poder I l e v a r  a cabo el presente t r a ba j o  ha s i ­
do preciso  s i n t e t i z a r  las 1 - a r i 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i  1-1-butanonas  
(X : H I ,  p-Me Z ,  m-Me 1 ,  p-OMe 4 ,  m-OMe 1 ,  p-F 6 , m-F 2 ,  
p-NHeg 8 , m-NMeg 9 ) .  Su preparaciôn se l l e v ô  a cabo por 1 i - 
neas de s i n t e s i s  p a r a i e l a s , que se esquematizan a cont inua-  
ciôn,  a p a r t i r  de propiofenonas o acetofenonas s u s t i t u i d a s .  
La obtenciôn de estas se r e a l i z ô  por métodos convenciona-  
1 es que se d e t a l l a n  en los apartados co rre sp ond ie nte s .
G"C O - C H g - C H g
X:H,p-Me,m-Me,p-F,  
m-F, m-OMe,m-NMeg
1“ ) B:
Q - CO-CH.
2 ° )  CSg  
3“ ) Mel
X : p-OMe,p-NMe,
1“ ) B: 
2 “ ) CSg  
3° )  Mel
CH.,
SC H.
SCH.
CO-CH=C
SCH.
SCH.
DM eg Cu L i
2 ° ) H g O
Q -
CO-CH-C-CH. 
I I 
CH3CH3
r)Meg CuL i  
2 ” )MeI
X;H,p-Me,m-Me,p-OMe,m-OMe,p-F,m-F,p-NMeg,m-NMeg
-122-
1 . 1 .  METODOS DE SINTESIS.
1 . 1 . 1 .  Formaclôn de a -d im et l l m erc ap to  m et i le n  der ivados de ce­
tonas .
Corey y Chen (1 )  han descri  to la  preparac iôn de a - d i -m e-  
t i lm er capt o  me t i le n  derivados de cetonas a p a r t i r  del enolato  
de l i t i o  co rre spondiente ,  su l f u ro  de carbono y yoduro de m e t i - 
lo (Esquema 1 ) ,  u t i l i  zando como sistema base /d i  sol v e n t e , el  
4 - m e t i 1 - 2 , 6 - d i - t - b u t i 1- fenôx ido de l i t i o  (LDP) en é t e r  d i e t î -  
l i c o .  Estos derivados son intermedios  de s i n t e s i s  muy û t i l e s  
en la  formaciôn de enlaces C-C y C=C.
0 SMeJ
I 1 2 ° )  CSg * • ' '
SMe
Esquema 1
Nosotros hemos comprobado que con a r i 1cetonas estas con-  
dic iones no son ôpt imas, en lo que se r e f i e r e  a la  conversiôn  
de la cetona (60%). Una, pos ib le  causa podria ser la in so lu -  
b i 1 idad en el medio de reacciôn del enola to  de l i t i o  interme-  
dio .  As l ,  un cambio de di sol v e n t e , a t e t r a h i d r o f u r a n o  (THF),  
permi t iô  observar la  t o t a l  s o l u b i l i d a d  de aquel in termedia  con 
convers i ones prâcticamente cuant i  t a t i  vas .
En un estudio p o s t e r io r  (2 )  se opt imizar on  las  condic io -  
nes experimental  es para e v i t a r  problemas de d i f u n c i o n a l i z a c i ô n
-123-
fin cetonas s 1mëtr1 cas . Pudo ponerse de m a n i f 1esto la  innecesar la  
u t l l i z a c l f i n  de dos équiv a le ntes  de base por uno de cetona ya que,  
con un solo é q u i v a l e n t e ,  las  conversiones eran Ôptimas. Esto es 
a s ï , porque 1 (Esquema 2) es una especie n u c l e ô f i l a  que por t r a -
S‘ Li 0 SMe
SMe
0 0  u bw
rS se- rV ' —  rV^
Esquema 2
tamiento con yoduro de m e t i l o  conduce al a -d im et i Im erc ap to  m e t i ­
len der iv ado,  con excel entes conversiones.
Se probaron asimismo ot ros si stemas bas e /d iso l  vente (LDA/ 
THF,LDA/DME, LDA/HMPT, NaH/THF) observândose con todos e l 1 o s , con 
v e r s i ones prâct icamente  c u a n t i t a t i v a s .
1 . 1 . 2 .  Reacciôn de d i m e t i 1cuprato de l i t i o  con a -d imet i Imerc ap to  
met i len  derivados de cetonas.
La obtenciôn de las cetonas buscadas se s i qui ô por el proce 
dimiento descri  to por Corey (1 )  (Esquema 3 ) .  La ad ic iôn  de dime-
0 ^ /  90*
Ar  ^  S^Me ^ ^ E t g O , -78°C /  \
S„e \ 3 M , 2 C „ L 1  A r - ^
EtgO,0-25't:  
Esquema 3
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t n c u p r a t o  de l i t i o ,  formado a p a r t i r  de yoduro cuproso y m e t i 1 
l i t i o  en é t e r  d i e t i l i c o ,  permi te l l e g a r  hasta la  enona y /o  hasta 
la  a r i l ce to na .
Este procedimiento se s igu iô  para los casos indicados en 
el esquema 4. Los rendimientos o s c i l a ro n  a lrededor  del 70% detec-  
tândose pequeüas cant idades de enona si n c o n v e r t i r  y del dieno 
procedente de la  de shi d ra ta c iô n  del a l c o h o l ,  o b t e n ido v ia ad ic iôn  
1,2 a la enona (Esquema 4 ) .
Ar
0 0 
3 Me.CuLi A r _ /  Ar Ar .
‘  / T  '  / = <  '  y - \
Ar ; X-CgH^ ; X:H, p-Me, m-Me, p-F, m-F, m-OMe, m-NMeg
3 MegCuLi _ /
EtgO
Ar : X-CgH^ ;X: p-OMe, p-NMeg 
Esquema 4
En cambio cuando los s us t i t uy en te s  fueron p-OMe y p-NMeg so 
lo se a i s l ô  la enona, s i n que en ningun caso se produjese la a d i ­
ciôn 1 ,4 .  Esto es debido,  posib lemente , como ind ica House ( 3 ) ,  al 
d i f e r e n t e  potencia l  de reduce i ôn de estas enonas s u s t i t u i d a s ,  con 
sus t i t uyentes  t a i e s ,  como p-OMe y p-NMe^.
House ( 3 )  r e f i e r e  en su e s tu d io ,  que la  ad ic iôn  conjugada 
de ornanocupratos de l i t i o  a compuestos ca rb o n i l i c o s  a , 6 no ' sa tu -
125-
rados es un proceso en dos etapas siendo la I n i c l a l  una t r a n s f e -  
rencla monoelectrônlca del orqanocuprato a.l compuesto carboni l  ico  
El mecanismo a l t e r n a t i v o ,  de ad ic iôn  n u c l e ô f i l a  de 1 (Esquema 5)  
para formar 4,  no es o p e r a t i v e ,  tanto  por la gran prefe re nc ia  ci -
RCH=CHCOR + N: 
1
Adiciôn
n u c l e ô f i 1 a
Trans ferencia
e le c t r ô n i c a
RCH-CH=CR + N-
Ô"
2 3
Acoplamiento
NI
RCH=CHCR
4 ,  Ô-
y /o
RCHCH=CR
N 0" 
4b
Esquema 5
n é t i c a  de los organocupratos para dar la  ad ic iôn  conjugada f r e n t e  
a la  ad ic iôn  1 , 2 , como por d i f e r e n t e s  pruebas d i r e c t a s  aportadas  
por el autor .
House postula el mécanisme indicado en el esquema 6 , que 
t i e n e  en cuenta los s ig u ien tes  hechos experimental  es :
1“ La especie r e a c t i v a  es el dimero l  ya que, tanto el  orga 
nocûprico,  como el o r g a n o l I t i c o  presentan es t r uct ura s  tetrSmeras  
con los grupos al qui 1o como puentes de la  asociac iôn.
2“ La t r a n s f e r e n c i a  del resto  R al s u s t r a t o - e n o n a - , sucede 
via la  formaciôn de un complejo 4 que se transpone in tramolecu-  
1armente ( [r] j  2  ^ para dar el producto c a r b o n i l i c o  y la forma oxi  
dada del r e a c t i v o .  E l lo  estâ de acuerdo con el hecho de que cuan-
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R Li --
i
Cu
I
R———- —Li -- 
1
Cu-
CH3
0=CCH=CHCH,
CH3CHCH=CCH3+[R3CUgLi g]* 
0
Transferencia
electrônica
[R^ CUgLig]'+ CH3CHCH=CCH3
Transposiciôn
intramolecular
R Li —  ■
Cu
Acoplamiento
R
Cu - CHCH=CCH ' ! I I 3
R————“Li————— R
CH3 0
Esquema 6
do se u t i l i z a n  di a l qui 1cupratos de l i t i o  q u i r a l e s ,  se r e t i e n e  la  
c o n f ig u r a c iôn del resto  R en el  producto.
3° La etapa déterminante  de la veloc idad es la  pr imera ,  
por cuanto que las enonas con elevado potencial  de reducciôn ( E^) 
no son re a c t iv a s  a la ad icc iôn 1 ,4 .  En e f e c t o ,  enonas con poten-  
c i a l e s  de reducci ôn superi  ores (mâs negat ives)  de -2 , 35V no reac-  
ci onan.
Desde un a n â l i s i s  semiempfrico House estab lece las c o n t r i -  
buciones de grupo re l ac ionadas a cont inuac iôn para el cé lc u l o  
del potenc ial  de reducciôn de enonas.
Para que la  reacciôn tenga lugar  debe e x i s t i r  un va lo r  pa-
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ESTIMACION DEL E__. PARA COMPUESTOS CARBONILICOS a.B NO SATURADOS.
?2 /  "^ 3 
Ri - C - C = C^
0 R4
Valo r  base
INCREMENTO
1,9 V 
(V)
SUSTITUYENTE •^ 1 ^^2 R3 0 R^
A lq ui lo - 0 ,1 - 0 ,1 - 0,1
Primer alcox i - 0 , 3 0 - 0 , 3
Primer f e n i l o +0 ,4 +0 ,1 +0,4
ra el potenc ial  de reducciôn de la  enona por debajo del c r f t i c o .
Este v a lo r  umbral ha sido determinado Trente a d i s t i n t o s  o r ­
ganocupratos de l i t i o .  A s l , con ( a l i l ) g  C uL i , el  (E^) c r i t i c o  es 
- 2 , 1 V ;  para PhgCuLi, - 2 , 3 V ;  para MegCuLi, -2 , 35V y para ( v i n i l ) g  
CuLi,  -2 , 4V.
En nuestro caso, la  f a l t a  de r e a c t i v i d a d  de las enonas p- 
OCHg y p-NCCHj)^ s u s t i t u i d a s ,  puede guardar r e l a c iô n  con un va lo r  
de su potencial  de reducciôn su per ior  al  c r i t i c o  (mâs negativo de 
- 2 , 3 5 V ) .
Por o t ra  p a r te ,  la  obtenciôn de pequehas cantidades de dieno 
( Esquema 4) te  expl ica  como re su l tado  del s ig u ie n te  proceso de des 
h id ra ta c i ô n  ( Esquema 7 ) .  Este a lcohol r é s u l t a  de la ad ic iôn
Esquema 7
""o " \
Ar -  c î ” 2  . Ar - CH ^ ^ " 2
1:h, Ç = -"2O èn- Ç -
^ CH3 CH3 CH3 CH3
de una pequeha concentraciôn de m e t i 1 l i t i o  présente en é l e q u i l i b r i o  
de desproporciôn del re a c t i v o  (4 )  : R^CugLig ;— » R3CugLig + R L i .
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El problema de la  s i n t e s i s  de las  a r l l c e t o n a s  p-OMe y p- 
NMeg se re s o lv i ô  como se Ind ic a  en el apartado 1. Se s i n t e t i z a r o n  
los a -d im et i Ime rcap to  m e t i l e n  der ivados de las  acetofenonas s u s t i ­
tu idas  por p-OMe y p-NMe^, pensando que la  e l imina c iô n de un gru­
po m e t i l o  r e b a j a r l a  el E^^y de la enona ( - 0 , 1 V  segun los va lores  
dados por House),  de t a l  forma que la  ad ic iôn  1 ,4  fuese pos i b le .  
Una vez conseguida la  a d ic iô n  1 , 4 ,  el  enola to  r é s u l t a n t e  antes de 
h i d r ô l i  si  s se m et i lô  con yoduro de m e t i l o , paso que ya se habla 
r e a l iz a d o  por Posner y c o l .  ( 5 )  para la  a l q u i l a c i ô n  de iones eno­
l a t o  generados re g io especi f i ca m ente  (Esquema 8 ) .
. +
0 » Ll 0
/ N ®  3 He.CuLi * ' ■ — /  I Hel {  I=(.. — 4 ---- " 4
SMe
Ar:X-CgH^;X:p-OMe,p-NMeg
90%
Esquema 8
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1 .2 .  PREPARACION DE l -FENIL-2 ,3,3-TRIMETIL- l -BUTAN0NA.
1 . 2 . 1 .  Preparac iôn de 1 - f e n l l - 2 - m e t 1 1 - 3 , 3 - d i m e tn tn e rc a p to -2 - 
p r o p e n - l - o n a .
r = \  LDP Mel r = \  /  ^^^3
^ c o  -  CHj, -  C H ,  _ ^ C 0 - Ç  = c
C pu 5Ln n
THF ^"3 ^
M 134 76 142 238
A. Procedimiento:
A un matraz de t r è s  bocas, de 1 1. de capacidad,  prov is to  
de agi tador magnêt ico , dos embudos de ad ic iôn  y r é f r i g é r a n t e  de 
r e f l u j o ,  se adapta un sistema de paso cont inuo de n i t r ô g e n o . En
el matraz se in troducen 22,0 g. (0 , 1  moles) de 4 - m e t i 1 - 2 , 6 - d i t e r -
* *  * * *  
b u t i l f e n o l  , 600 ml. de t e t r a h i  drofurano (THF) anhidro , r e ­
f r i  gerando con un baho de h i e l o .  A cont inuac iôn desde el embudo 
de ad ic iôn  I se aRaden, gota a gota ,  y con f u e r t e  a g i t a c i ô n ,  63 
ml. ( 0 , 1  moles) de una di soluciôn 1,6 M de n - B u t i l  l i t i o  en 
n-hexano, oroduciendose un p rec ip i  tado blanquecino de la  sal de 
l i t i o  que se forma rapidamente,  y que se d isu e lv e  al de ja r  l l e g a r
n-BuLi =  LDP
THF
**MERCK - Schuchardt ,  GC 98%.
Puri f i  cado segûn (6 )  y rec ientemente d e s t i 1 ado sobre Li Al H . .
* * * *  on 4.
Fluka.  A. G. Buchs S. G. d.  : 0 ,7 0 .
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la temperatura a 25*C,  una vez termlnada la  a d ic lô n .  A la  base 
asl  formada.se 1e aRade desde el embudo de ad ic lôn  I I  y a 25°C,
6 g. (0 , 045  moles) de proplofenona y 18,24 g. (0 , 2 4  moles) de 
su l f u ro  de carbono ( b i d e s t l l a d o  sobre PgOg). Se cont inûa la a g i -  
tac iôn  durante 14 horas a 25°C,  apreclôndose la  a p a r l d ô n  de una 
f u e r t e  co lorac lôn al  cabo de este t iempo. Entonces, desde el em­
budo de ad ic lôn  I I  se aRaden 17 g. (0 , 117  moles) de Mel (b i d e s ­
t l l a d o  recientemente sobre PgOg) y se de ja  con a g i t a c i ô n  y a 
25°C durante 8 horas.  Se h i d r o l i z a  con 100 ml. de agua, se de­
canta y se ex t r ae  la  fase acuosa con 3 porciones de 25 ml. de 
é t e r  e t î l i c o .  Los ex t r a to s  e tereos se unen y se lavan con so lu-  
ciôn acuosa saturada de NaCl . Se seca sobre MgSO  ^ anhidro y el  
di sol vente se é l i m in a  a vaclo .
B. Separaciôn y p u r i f i c a c i ô n :
Se abordô la  separaciôn y p u r i f i c a c i ô n  por el método de cro- 
matoqraf îa  p r epara t i va  en columna de gel de s i l i c e ,  u t i l i z a n d o  co 
mo e luyente  é t e r  de pe t rô leo  hasta la  t o t a l  e luc iôn del 4 - m e t i 1 - 
2 , 6 - d i t e r b u t i 1 fenol  y é t e r  de pe t rô le o :  é t e r  d i e t t l i c o  ( 1 : 1 )  pa­
ra la  e luc iôn de 1 - f e n i 1- 2 - m e t i 1 - 3 , 3 - d i m e t i l m e rc a p to -2 -p ro p e n - l -  
ona. Procediendo de la manera ha bi tua i  y u t i l i z a n d o  una re lac iô n  
aproximada de a l i mentac iôn de 1 g. por 30 g. de gel de s i l i c e  
se separaron 22 g. de 4 - m e t i 1 - 2 , 6 - d i t e r b u t i 1fenol  , y 10, 20 g. 
de 1 - f e n i 1- 2 - m e t i 1 - 3 , 3 - d i m e t i l m e r c a p t o - 2 - p r o p e n - l - o n a , cromato-  
g r a f i c lm en te  puro, que fue i d e n t i f i c a d o  por sus espectros de IR y
F luka ,  A. G. Buchs S. G. Purum (8 7 - 9 0 ^ ^ ) .
**MERCK. S i l i c a  gel 60.
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^HRMN.
Obtenldo : 10 ,20 g. Rendlmlento tnâx.: 94%
Condlclones del a n â l l s i s  por COL :
Columna : Apiezon a1 15% sobre Chromosorb GW-AW. 
Longitud ; 1 m. * ; 1 /4"
F lu jo  gas por tador  (Ng) : 45 m l /m i n .
Temperatura de la  columna : 200“C 
Tiempo de re te nc i ôn : 14 min.
IR (n® 1 de la  c o l e c c i ô n ) -  mSximo de absorciôn c a r a c t e r i s t i c o -  
( l l q u i d o  ent re  c r i s t a l e s ) -  1670 cm“  ^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0).  
^HRMN ( n “ 2 de la  c o l e c c i ô n , ta b la  1 ) .
Tabla 1
ESPECTRO DE ^HRMN DE 1-FENIL-2-METIL-3,3-DIMETILMERCAPT0-2-PR0PEN-
1-ONA.®^
0 / C H ,  b
S « 5  -  C -  Ç .
d CH, SCH, a
Sefial Desplazam. 
(6 ppm)
Intens. Multiplie. Ote. de acoplam. 
Hz.
Asignaciôn
1 1,95 3H Singlete - à
2 2,10 3H Singlete - b
3 2,20 3H Singlete - c
4 7,20-7,60 5H Multiplete - d
a)
Registrado en CCl  ^ con. TMS como referenda interna, 25°C.
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1 . 2 . 2 .  Preparaciôn de l - f e n 1 1 - 2 , 3 , 3 - t r 1 m e t i 1-1-butanona
/ ^ " 3  3 MegCuLi / = \  Ç^3/ = \   3 ,tuL1 / \
■ i . ;  E t . o  " "  W "
c o  -  CH -  c -  C H ,
I I 3
CH, SCH, ^^2° '— ' CH, CH,
238 191
A. Proceditniento:
En un matraz de t r ès  bocas, de 250 ml. de capacidad,  p r o v ls -
to de ag i tad or  magnêt ico,  dos embudos de ad ic lôn  y r e f r i  gérante  de
r e f l u j o ,  al que se adapta un sistema de paso cont inue de n i t r ô g e -
no, se introducen 4 ,8  g. (0 , 0 2 5  moles) de Cul y 68 ml de é t e r  
* *
d i e t î l i c o  , re f r ig e r a n d o  con bafio de h i e l o  a 0 “C. Desde el embu­
do de adiclôn  I se aRaden, gota a gota y con f u e r t e  a g i t a c i Ô n , 32 
ml. ( 0 ,0 5  moles) de una di sol uciôn 1 ,6  M xle m et i l  l i t i o  en é t e r  
d i e t î l i c o ,  observôndose la  ap a r i c i ô n  de una suspensiôn amar i11 a de 
met i l  cobre que va desapareciendo a medida que se aRade el me t i l  
l i t i o .  Terminada la  ad ic iôn  del m e t i l  l i t i o  se deja 5 minutes con 
ag i ta c i ô n  y a 0®C. Pasado este  tiempo se r e t i r a  el baRo de h ie l o  
y se comienza a a d ic i on a r  râpidamente desde el embudo dé ad ic iôn  I I ,  
2 g. (0 ,0084 moles) de 1- f e n i 1- 2 - m e t i 1 - 3 , 3 - d i m e t i lmercapto-2 -propen-
1-ona en 6 ml. de é t e r  d i e t î l i c o .  Se mantiene la  a g i t a c i ô n  durante  
1 hora a temperatura ambiente.  Se h i d r o l i z a  con una di soluciôn de
Pur i f i ca do  segûn ( 5 ) .
Pur i f i ca do  segûn ( 6 ) .
MERCK Schuchardt.
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c lo ru ro  âmônlco-amon1aco (pH=8 ) .  El p re c ip i ta d o  de sales InorgSni -  
cas se é l imi na  f i l t r a n d o  sobre plaça y lavando con ë te r  e t î l i c o  re -  
pet idas  veces. Se sépara la fase e térea  y la acuosa se ex t r ae  con 
t r ès  porciones de 25 ml de é t e r .  Los ex t r act os  e téreos  reuni  dos se 
lavan sucesivamente con agua, t i o s u l f a t o  sôdico y agua. Se seca 
sobre s u l f a t o  magnésico anhidro y se é l imi na  el di sol vente a vac îo .
B. Separaciôn y p u r i f i c a c i ô n .
La separaciôn y p u r i f i c a c i ô n  se r e a l i z ô  por el método de cro-  
mat ograf îa  p re p a ra t i  va en columna de gel de s î l i c e ,  u t i l i z a n d o  como 
e luy en te  é t e r  de p e t r ô le o :  é t e r  d i e t î l i c o  en una re l a c iô n  9 7 :3 ,  que 
se observô como ôptima después de probar di versos eluyentes y pro-  
porci  ones.
Procediendo de l a  manera habi tua i  y u t i l i z a n d o  una re l a c iô n  
aproximada de a l i m enta c iô n  de 1 g. por 40 g de gel de s î l i c e * ,  se 
separaron t r ès  f ra cc io ne s  puras, cuya i d e n t i f i c a c i ô n  se r e a 1 i zô por 
sus espectros de IR y de ^HRMN. Su pureza se s igu iô  por CGL.
Condiciones del a n é l i s i s  por CGL.
Columna: P o l i f e n i 1é t e r  al  5% sobre Chromosorb GW-AW.
Longi tud:  2 m .  * : 1 /4 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng) : 65 m l /m i n .
Temperatura columna: 190®C.
*  ★
Fracciôn % Tiempo re tenc iôn I d e n t i f i c a c i ô n
( m i n . )
I 20 4 , 5 - 5  4- feni1-2 ,3-dimeti1pentadi eno
I I  62 10 1- fe n i1- 2 ,3 ,3 - t r ime t i l -1-butanona
I I I  18 11 1- fe n i1- 2 ,3-dimeti1- 2-buten-l-ona
MERCK. S i l i c a  gel 60.
* *
P o r c e n t a j e s  obtenidos en el c r u d o  de reacclôn
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Los datos espectroscôpicos de 1 - f e n i l - 2 , 3 , 3 - t r 1 m e t 1 1 - 1 - b u ­
tanona se dan a cont in uac lô n ,  as l  como su a n â l l s i s .
IR ( n “ 3 de la  colecc16n)-mâx1mo de absorciôn c a r a c t e r l s t i c o  ( l i ­
quide en t re  c r i s t a l e s ) - 1 6 6 5  cm~  ^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0) .
^HRMN ( n “ 4 de l a  c o le cc i ôn ,  ta b la  2 ) .
Tabla 2
ESPECTRO DE ^HRMN DE l - F E N I L - 2 , 3 ,3-TRIMETIL-l-BUTANONA®^.
ç  ÇH, a
CgH, - CO -  CH -  C- CH. a6 5 I I 3 -
d CH, CH, a
b^ 3 -
Sefial Desplazam. 
(6 ppm)
I n t e n s . M u l t i p l i c . ete. de acoplam. Asignaciôn 
Hz.
1 0 ,95 9H S in g le te
2 1,10 3H Doblete 7 b
3 3 ,30 IH Cuadruplete 7 Ç
4 7 , 1 5 - 7 , 6 5 5H Mu l t i  p le te d
^^Registrado en CCI^ con TMS como referenda i n t e r n a ,  25°C
ANALISIS: Calculado para C,,H^gO : C, 82,05% H, 9.53%.  
Hal lado:  C, 81,58%, H, 9,72%.
1 .3 .  PREPARACION DE l-PARA-METILFENIL-2,3,3-TRIMETIL-l-BUTANONA,
1 . 3 . 1 .  Preparaciôn de p - m e t i 1 propi o f enona ( 6 ) .
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C H ,  -  CHg -  CO^
/ = r \  C H ,  -  CHm -  CO / = r \o  — - ». -o
0
/
C H 3 A  / ;  '  C H ,  A -  CO -  CHg -  C H ,
3
M 92 130 148
A. Procedimiento:
En un matraz de t r è s  bocas pro v ls to  de a g i ta c iô n  magnêt ica,  
r e f r i  gérante de r e f l u j o  protegido con un tubo de CaClg, y embudo 
de ad ic i ôn  se colocan 9 ,2  g. de tolueno (0 , 1  m o l ) ,  220 ml, de CSg 
( b i d e s t i l a d o  sobre PgOg) y 33 g. de Al C l ,  anhidro y f i  namente 
d i v i d i d o .  Se a g i t a  la  mezcla y se cal  ie nta  en un bafio de agua has­
ta que comienza un r e f l u j o  len to  y e t e . ; entonces se ahaden 13,01 g . 
de anhidr ido  propionico ( 0 ,1  mol) 1entamente desde el embudo de 
a d ic iô n  (30-60  m i n . ) .  Se mantiene el r e f l u j o  (suave) durante la  
a d ic iô n  del anhidrido  y hasta 2 horas después. La mezcla de reac -  
ciôn se e n f r f a  1 igeramente y cuando e s t !  todav ia  c a l i e n t e  se aRa­
de 1entamente y agitando sobre una mezcla de 100 g. de h i e l o  macha- 
cado y 60 ml. de HCl concentrado.  Se ex t r ae  con 150 ml. de benceno 
en va r i as  porciones.  Se lava con agua, NaOH al 10% y agua hasta 
n e u t r a l idad. El ex t r a c t o  e téreo  se seca sobre MgSO  ^ anhidro .  El d i - 
sol vente se é l imina por d e s t i 1aciôn y el residue se d e s t i l a  a pre -  
siôn reducida ,  recogiéndose la  f r acc iô n  que pasa ent re  11 0 -1 “C/10 T.
Pur i f ic ad o  segûn ( 6 ) .
*Car lo  Erba (98%).
* * * F l u k a  (95%).
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Obténldos : 13,32 g. Rendlmlento mâx. : 90%.
B. P u r i f i c a c i ô n  de la  p - m e t i 1 propi o f enona.
El producto an ter iormente  obtenido se p u r i f i c Ô  por el méto­
do de cromatograf ia  p re par a t i  va en columna de gel de s i l i c e .  Una 
vez ensayados d i s t i n t o s  e lu y e n te s ,  la  mejor res olu c i ôn se c o n s i - 
guiÔ con una mezcla de é t e r  de p e t r ô l e o / é t e r  d i e t î l i c o  ( 9 7 / 3 ) ,  
se u t i l i  zô una r e l a c iô n  de a l im enta c iô n  de 1 g. por 25 g. de gel  
de s î l i c e  .
La p -m e t i1 propi o f enona, cromatogrSf icamente pura,  fue iden-  
t i f i c a d a  por sus espectros de IR y ^HRMN.
Condiciones del a n â l i s i s  por CGL:
Columna: P o l i f e n i 1é t e r  al  5% sobre Chromosorb GW-AW. 
Longitud : 2 m . * :  1 /4 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng) : 65 ml /min.
Temperatura columna : 190“C.
Tiempo de re te nc i ôn : 8 minutes.
1 . 3 . 2 .  Preparaciôn de 1 - p - m e t i 1f e n i 1- 2 - m e t i 1 - 3 , 3 - d i m e t i Im e r c a p to -
2 -p r o p e n - l - o n a .
Ne
/ = \  b : M e l  / = r \
^ Q . C O  -  C H ;  -  C H ,  ^
t  PLI
T H F  (-"s 3
148 220 142 252
76
MERCK. S i l i c a  gel 60.
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Se s iguiô  el  procedimiento general  descri  to en 1 . 2 . 1 .  Se 
p a r t i ô  de 4 ,5  g. de p - m e t i1proplofenona (0 ,0 30  moles) .
Obtenidos : 7 ,60  g. Rendimiento mSx. : 98%.
El compuesto se c a r a c t e r i  zô por sus espectros de IR y ^HRMN 
y su pureza se s ig u iô  por CGL.
Condiciones del a n S l i s i s  por C.G.L.
Columna : Apiezôn al 15% sobre Chromosorb GW-AW. 
Longitud : 1 m .  * : 1 /4 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng):  45 m l /m in .
Temperatura columna : 200®C.
Tiempo de re te nc i ôn : 23 min.
IR (n® 5 de la  colecciôn)-m&ximo de absorciôn c a r a c t e r î s t i c o  ( 1 i - 
quido en t re  c r i  s t a l e s ) : 1660 cm”  ^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0).
^HRMN (n® 6 de l a  c o le c c i ô n ,  ta b la  3 ) .
Tabla 3
ESPECTRO DE ^HRMN DE l-p-METILFENIL-2-METIL-3,3-DIMETILMERCAPT0-2-  
PROPEN-l-ONA®^-
d e SCH. b
—  —  f i  —
p-CH- -  C .H. -  CO - C = C 3 6 4 1 \
CH, ç  SCH, a
Sefial Desplazam. In te n s .  Mult iplie.  Cte. de acoplam. Asignaciôn 
(6 ppm) Hz.
1 1,95 -3H Singlete - a
2 2 ,05 -3H Singlete - F
3 2 ,25  -3H Singlete - c
4 2 ,30  -3H Singlete '  bl ?
5 6 ,65  -2H Dobl ete a parente Parte AA'.c e
6 7 ,45 -2H Dobl ete a parente Parte BB' ' e
Registrado en CCl  ^ con TMS como referenda interna, 25®C.
Ambos grupos de senales forman parte de un sistema AA' BB'.
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1 . 3 . 3 .  Preparaciôn de 1 - p - m e t l l f e n l l - 2 . 3 , 3 - t r l t n e t l l - 1 - b u t a n o n a  . 
/ = r \  /3CH3 3 (ch.).CuLI / = \
CH, SCH, EtgO ^  CH, CH,
M 252 204
Se siguiô el procedimi ento general  descri  to en 1 . 2 . 2 .  Se r e -  
cogieron t r è s  f racc iones cuya i d e n t i f i c a c i ô n  se r e a l i  zô por sus es­
pectros de IR,  ^HRMN. La pureza fue seguida por CGL.
Condiciones del a n S l i s i s  por CGL:
Columna: P o l i f e n i 1é t e r  al  5% sobre Chromosorb GW-AW. 
Longitud : 2m. * : 1 / 4 " .
F lu jo gas por tador  (Ng) : 65 ml /min.
Temperatura columna : 190“C.
Fracciôn.  T. re te nc i ôn Identificaciôn
___________________________ (min._)_____________
I 20 6 -7  4-p-meti1feni1-2,3-dimeti1pentadi eno
I I  45 13 1-p-meti1feni1-2,3,3-trimetil-1-butanona
I I I  35 16 1-p-meti1feni1-2,3-dimeti1-2-buten-l-ona
Porcentajes determinados en el crudo de reacciôn.
Los datos espectroscôpicos de 1 - p - m e t i 1f e n i 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1-  
1-butanona se dan a con t inuac lô n ,  asf  como su a n â l i s i s .
IR (n® 7 de la colecciôn)-mSximos de absorciôn c a r a c t e r î s t i c o s  (CCl^)  
1660 cm"^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0).
^HRMN (n® 8 de la  co le c c i ôn ,  ta b la  4 ) .
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Tabla 4
ESPECTRO DE H^RMN DE l-p-METILFENIL-2,3,3-TRIMETIL-l-BUTAN0NA
ç  e d CH, ^
p-CH, -  CfH. -  CO - CH - C -  CH, a3 6 4 I , 5 -
b CH, CH, >
SeRal Desplazam. Intens 
(« ppm)
Multiplie. Cte. de acoplam. 
Hz.
Asignaciôn.
1 0,95 -9H Singlete - §
2 1.10 -3H Doblete 7 b
3 2,35 -3H Singlete - c
4 3,30 -H Cuadruplete 7 d
5 7,0 -2H Doblete aparente Parte AA' e
6 7,60 -2H Doblete aparente Parte BB' e
®^Registrado en CCl  ^ usando TMS como referenda interna, 25®C.
^^ Ambos grupos de sefial es forman parte de un sistema AA'BB*.
ANALISIS: Calculado para C^^HggO : C, 82 ,30%; H, 9,87%
Hal lado : C, 82,79%; H, 10,33% •
1 .4 . PREPARACION DE 1- META-METILFENIL-2, 3 ,3 - TR IM E T IL - l -BUTANONA.
1. 4 . 1 .  Preparaciôn de m-meti1 propi o f enona ( 7 ) .
C H, -CH , - I  / : = \
— ------^ CO - CH, - CH_Mg/EtpO V _ y  ^
CH3 CH3
M 117 156 148
24 Rto: 75%.
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A. Preparaciôn de CgHg-Mg-I:
En un matraz de t r è s  bocas, p r ov ls to  de ag i ta dor  magnêt ico,  
embudo de ad ic iôn  y r é f r i g é r a n t e  de r e f l u j o  protegido con un t u ­
bo de CaClg se pesan 6 g. ( 0 , 2 5  moles) de v i r u t a s  de Mg se cubre
^ * *  * * *  
con e t e r  anhidro y se aüaden unas gotas de CgH^T puro para
i n i c i a r  la  reacc iôn;  el res to  de CgHgl,  en t o t a l ,  39 g. ( 0 , 2 5  
moles) se d i luyen a doble volumen con é t e r  y asl  son aRadidos go­
ta a gota a la masade r e a c c i ôn ,  ten iendo cuidado de que el  r e f l u ­
jo  no se haga muy râ p id o.  Cuando es asl  se corta la ad ic iô n  hasta 
a lc anzar  de nuevo la  ve loc idad ôptima de r e f l u j o  que ha de ser la  
misma que la de ad ic i ôn .
B. Preparaciôn de m-met i1prop lo fen ona :
La mezcla de reacciôn se mantiene agitândose aproximadamente
dos horas mâs, hasta observar que todo el magnesio ha reaccionado.
Pasado este t iempo, se aRaden 10 g. ( 0 ,0 86  moles) de m- to lu ni  t r i  -  
* * * *
1o observandose que el producto de reacciôn se vuelve pardo
amar i11e n to , sin que se apre c i e  e levac iôn de la  temperatura .
Completada la  ad ic iô h  se a g i t a  durante 17 a 20 horas y el
complejo de magnesio se descompone a la  cet imina  v e r t ie n do l o  so­
bre h i e l o  t r i t u r a d o ;  preci  pi tan las  sales magnésicas que son d i -
sue l tas  por la subsiguiente  ad ic i ôn  de HgSO^ al 15%. Durante el
proceso, la capà e tér ea  cambia de co lor  dandô una so luciôn naran-  
j a .  Las capas combinadas acuosa y e tér ea  se c a l i e n t a n  en baRo de
*MERCK A. G. Darmstad. Mg segûn Grignard (99 ,5%) .
P ur i f ic ad o  segûn ( 6 ) .
B id est i l ad o  recientemente  sobre PgOg.
****EGA - CHEMIE. GC 99%
- H i ­
de vapor durante dos horas; pasado este tiempo el é t e r  d e s t i 1 a 
enteramente.  Un o l o r  a amonlaco ind ica  que la  cet imina  no ha sido 
h i d r o l i z a d a  por completo y ,  en este caso, es necesar io  ad ic i on ar  
mayor cant idad de HgSO^. La cetona fue separada y la fase acuosa 
se e x t r a j o  con é t e r  va r i as  veces. Un vez lavados los ext r act os  
etéreos con HgO, NaHCO, y HgO hasta n e u t r a l i d a d ,  se secaron sobre 
MgSO  ^ anhidro ,  se é l i m in é  el d iso l  vente y el res idue se d e s t i l é  
a presién  reducida con una pequeRa columna V igreux.  Se recogié  la  
f r acc i ôn  que pasô a 110“C/10 T o r r ; temperatura del bano de si 1 i - 
cona : 140-5®C.
El producto se c a r a c t e r i  zô por sus espectros  de IR y H^RMN y 
su pureza fue determinada por CGL.
Condiciones del a n S l i s i s  por CGL:
Columna: Goma de si 1 icona al 10% sobre Chromosorb GW- 
AW.
Longitud: 2 m .  * : 1 / 8 " .
Temperatura de la  columna : 180®C.
F lu jo  gas por tador  (Ng) : 65 m l /m i n .
Tiempo de re tenc iôn : 5 minutes.
1 . 4 . 2 .  Preparaciôn de 1 -m-met i1f e n i 1- 2 - m e t i 1 - 3 ,3 - d i m e t i Im e r c a p - 
t o - 2 -p r o p e n - l - o n a .
< p y . c 0  .  CH; .  CH, —  Ç } -
CH, THF CH,
148 220 142 252
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Se s lqulô  el procedimiento general  d e s c r i t o  en 1 . 2 . 1 . ,  tan -  
to para su obtenclôn como p o s t e r i o r  separaciôn y  p u r i f i c a c i ô n .  Se 
p a r t i ô  de 5 g. (0 , 0 3 4  moles) de m-meti1proplofenona.
Obtenidos : 7 ,55  g. Rto.  mSximo : 89%.
El producto se c a r a c t e r i  zô por sus espectros de IR y H^RMN y 
su pureza se s ig u iô  por CGL.
Columna: Apiezôn al  15% sobre Chromosorb GW-AW. 
Longitud:  1 m . , * : 1 /4 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng) : 45 ml /min.
Temperatura columna : 200“C.
Tiempo de re t enc iô n  : 20 minutos.
IR (n® 8* de la co lecciôn)-mâximos de absorciôn c a r a c t e r f s t i c o s -  
( l i q u i d o  e n t r e  c r i s t a l e s ) :  1660 cm"^ ( f u e r t e ,  tens iôn C=0).
^HRMN (n® 9 de l a  c o l e c c i ô n ,  t a b la  5 ) .
Tabla 5
ESPECTRO DE ^HRMN DE l -m-METILFENIL-2-METIL-3,3-DIMETILMERCAPT0-2-  
PROPEN-l-ONA?)
SCH, b
m - C H ,  -  C f H . -  CO -  C = C 3 6 4 I \
d e CH, SCH, a
Sefial Desplazam. 
(« ppm)
Intens. Mult iplie. Cte. acoplam. 
Hz.
Asignaciôn
1 1,95 -3H Singlete - a
2 2.05 -3H Singlete - b
3 2,25 -3H Singlete - c
4 2,30 -3H Singlete - d
5 7,18 -4H Multiplete - e
®^Registrado en CCl^ con TMS como r e f e r e n d a  i n t e r n a . 25®C.
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1 . 4 . 3 .  Preparac iôn de l - m - m e t i l f e n l l - 2 , 3 , 3 - t r l m e t i l - 1 - b u t a n o n a .
/ ^ “ 3 3 Me.CuLi / z = \  f^3
CO - CH - C - CH_ 
I I 3 
.  . CH, CH,
CH. 3 3 CH, 3 3
252 ^ 204
/ z r \  ^ " 3 = \
Se s igu iô  el procedimi ento general  d e s c r i t o  en 1 . 2 . 2 .  Se r e ­
cogi eron t r è s  f r acc io ne s  cuya id e n t i  f i c a c i ô n  se r e a l i  zô por sus 
espectros de IR y ^HRMN; su pureza se determinô por CGL.
Columna: P o l i f e n i 1é t e r  al  5% sobre Chromosorb GW-AW. 
Longi tud: 2 m . ,  * : 1 /4 " .
F lu jo  gas por tador (Ng) : 65 m l / m i n .
Temperatura columna : 190°C.
Fracciôn T. re t e nc i ôn .  Id e n t i  f i c a c iô n
(m in . )
I 10 4 -8  4 -m -m et i1f e n i 1 - 2 , 3 - d i m e t i 1petadieno
I I  68 12 1- m-meti1feni1 -2 , 3 ,3-trimetil-1-butanona
I I I  22 14 1-m-meti1feni1-2,3-dimeti1-2-buten-l-ona
®^Porcentaje obtenido en el crudo de reacc iôn.
Los datos espectroscôpicos de 1 -m-met i1f e n i 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1-  
1-butanona se dan a cont inu ac lôn,  asl  como su a n â l i s i s .
IR (n° 10 de la co lecciôn)-mlx imos de absorciôn c a r a c t e r t s t i c o s -  
(CCl^) : 1670 cm“  ^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0).
^HRMN (n® 11 de la  c o le cc iô n ,  ta b la  6 ) .
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Tabla 6
ESPECTRO DE ^HRMN DE 1- m-METILFENIL - 2 , 3 ,3-TRIMETIL-l-BUTANONA®^
d CH, a— I 3 —
tn-CH, -  CgH^ - CO - CH - C - CH, a
Ç e b CH, CH, a
SeRal Desplazam. 
(6 ppm)
Intens idad M u l t i p l i e .  Cte. acoplam.
Hz
Asignaciôn.
1 0 ,95 -9H S i n g l e t e - a^
2 1 ,10 -3H Doblete 7 b
3 2,35 -3H S in g le t e - c
4 3 ,25 - IH Cuadruplete 7 d
5 7 - 7 ,7 5 -4H M u l t i p l e t e - e
®^Registrado en CCl^ con TMS como r e f e r e n d a i n t e r n a , 25®C.
ANALISIS: Calculado para C^^HggO : C, 82,30%; H, 9,87% 
Hal lado:  C, 82,08%; H, 10,02%.
1 . 5 .  PREPARACION DE 1-META- FLUORFENIL-2 , 3 ,3-TRIMETIL-l-BUTANONA.
1 . 5 . 1 .  Preparac iôn de m - f l u o r b e n z o n l t r i l o  ( 8 )
F F F
.  C u ^ ( C N ^  ^
NHg NaNOg ^^X^N=N ^^^'^CN
c r
36,46
M 111 68 ,99 179,12 121
Rto: 65-70%
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A. Preparaciôn de l a  d1soluciôn de CUg(CN)2 a p a r t i r  de la de 
CUgClg:
En un matraz de t r è s  bocas de 3 1. de capacidad se prépara  
una di soluciôn de 56 ,25  g. (0 , 225  moles) de CuS0^.5Hg0 c r i s t a l i z a -  
do y 14,61 g. de NaCl en 180 ml. de agua c a l i e n t e .  El matraz se 
provee de un a g i t a d o r  mecânico y en el t ranscurso de 5-10 min. se 
incorpora  una d is o lu c iô n  a l c a l i n a  de NagSO, (1 1 , 8 8  g. de NaHSO, + 
7,92  g. de NaOH en 90 ml. de agua) .  La mezcla se deja e n f r î a r  a 
temperatura ambiente y se lava por decantac iôn,  hasta decolorac iôn  
de las aguas de lavado.
El CugClg se obt iene  en forma de polvo b lanco,  que sin embar­
go, oscurece por exposic iôn al a i r e .
El CugClg as ï  preparado se suspende en 90 ml. de agua f r î a ,  
se le  aRade una d is o lu c iô n  de 29.25 g. (0 , 585  moles) de NaCN (96-  
98%) en 50 ml. de agua y se a g i t a  la  mezcla con lo que el CugClg 
se d is ue lve  con considerable  desprendimiento de cal  o r . La mezcla 
se e n f r i a  entonces rodeando el matraz con agua f r î a .
B. Preparaciôn de m - f 1uor be nzo n i t r i  1o.
Mi entras se e n f r î a  la  d is o luc iôn de c ianuro cuproso, se mez­
c la  en un matraz de t r ès  bocas, de 1 1 . de capacidad,  20 g. ( 0 , 1 8  
moles) de m - f 1u o r a n i1 ina con 45 ml. de HCl comerc i al del 28%
( p . e .  1 ,4 )  y el s u f i c i e n t e  h ie l o  machacado, aproximadamente 200 g. 
para d e ja r  la temperatura de la mezcla a 0°C. Se anade con a g i t a ­
c iô n ,  una d is o lu c i ôn  de 12,60 g ( 0 , 1 8  moles) de NaNOg en 40 ml. de
EGA-CHEMIE GC 98-99%.
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agua, sobre la  suspensiôn r é s u l t a n t e  del c l o r h i d r a t o  de m - f l u o r -  
a n l l l n a ,  mantenlendo la  temperatura en t re  0 -5 °C ,  por la ad ic lôn  
de h i e l o  machacado. La ad ic i ôn  del NaNOg 1 leva unos cinco minutos 
al f i n a l  de la  ope r a c iô n , la  mezcla debe m an i fest a r  una reacc iôn  
Clara y permanente de HNOg l i b r e  al  papel de yoduro de almidôn.  La 
mezcla se n e u t r a l i z e  cuidadosamente incorporando NagCO, seco, con 
agi taciôn constante ,  empleando papel de tornasol  para p r é c is e r  el  
punto f i n a l ;  se neces i tan  unos 9 g. de NagCO, anhidro .
La d iso luc iôn  f r î a  de c ianuro  cuproso se r é f r i g é r a  hasta
0-5°C por incorporac iôn de h i e l o  y se v i e r t e  sobre su s u p e r f i c i e  
200 ml. de benceno. A esta mezcla se le  ahade 1entamente la  d i s o ­
lu c i ô n ,  n e u t r a l i zada y f r î a ,  del compuesto de d ia zon io .  Durante la  
a d ic i ô n ,  se mantiene una agi ta c i ôn  lo suf ic ientem ente  vigorosa pa­
ra que el benceno de la  s u p e r f i c i e  sea ar r as t r ad o  constantemente; 
la temperatura se mantiene e n t r e  0 -5°C ahadiendo h ie l o  de vez en 
cuando. En cuanto la  d is o lu c iô n  de d iazonio  se pone en contacte con 
el cianuro cuproso, se forma un p re c ip i ta d o  o leoso,  amar i11o pardo,  
que inmediatamente empieza a desprender ni t r ôge no ; el ni t r i  1o r é ­
s u l t a n te  lo ex t r ae  el benceno en cuanto se forma. Cuando ha t e r m i - 
nado la  a d ic i ô n ,  la  mezcla se mantiene a 0-5®C durante 30 min. mâs, 
pasados los cuales se deja l l e g a r  a temperatura ambiente (15-20®C),  
lo  que suele r e q u é r i r  unas t r è s  horas.  Después se cont inua la a g i ­
taciôn durante dos horas mâs y el matraz se rodea de agua c a l i  ente  
0 vapor y se c a l i  enta a 50°C,  s in  agi ta c iô n .  La mezcla se deja en 
repose hasta que se e n f r î e  y entonces se decanta la  capa orgânica .
Se extrae  dos veces la  acuosa con benceno y se d e s t i l a  en c o r r i e n ­
te de vapor los ex t r act os  reuni  dos en un matraz de 1 1 . hasta que
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no pase a c e l t e .  El agua se decanta y la capa orgânica se d e s t i l a  
a presiôn normal hasta casi  t o t a l  e l i minac iôn del benceno, u t i l i ­
zando una columna de r e c t i f i c a c i ô n ;  en el mismo a para to ,  pero en 
matraz mâs pequefio, se r e c t i  f  ica a presiÔn reducida el ni t r i  lo .
Obtenidos: 15,0 g. Rendimi ento mâximo: 75%.
El producto obtenido présenta banda c a r a c t e r f s t i c a  de fun-  
ciôn n i t r i l o  a 2236 cm"^ en su espectro  de IR y ausencia de otros  
grupos func ionales  que pudieran i m p u r i f i c a r l e  como ( -OH) y (-NH)  
entre  3600-3200 cm~^.
1 . 5 . 2 .  Preparaciôn de m- f lu orp ro pi  o f enona.
CH,-CHo-I
Q -
CO -  CHg -  C H ,
M 117 156 148
Se s igu iô  el procedimiento general  de sc r i t o  en 1 . 4 . 1 .  Se 
p a r t i ô  de 10 g. (0 , 0 8 3  moles) de m - f 1uorbe nzon i t r i  1o .
Obtenidos : 10,77 g. Rendimiento mâximo: 86%.
El producto se c a r a c t e r i  zô por sus espectros de IR y H^RMN y 
su pureza se s igu iô  por CGL.
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud: 2 m. , * : 1 /4 " .
F lu jo  gas por tador (Ng) : 65 ml /min .
Temperatura columna : 145“C.
Tiempo de r e t e n c i ô n : 6 min.
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1 . 5 . 3 .  Preparaciôn de 1 - m - f l u o r f e n i l - 2 - m e t l l -3.3-d1^^et11mercap- 
to -2 -propen- l -ona .
a B:CO -  CHg -  C H , CO -  C
^^2 CH, SCH,
THF 3 3
M 152 220 142 256
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Se s igu iô  el procedimiento general  des c r i t o  en 1 . 2 . 1 . ,  tanto  
para su obtenciôn como p o s t e r i o r  separaciôn y p u r i f i c a c i ô n .  Se 
p a r t i ô  de 4 g. ( 0 ,0 26  moles) de m - f l u o r p r o p i o f enona.
Obtenidos: 6 , 20  g. Rendimi ento mâximo: 92%.
El producto se c a r a c t e r i z ô  por sus espectros de IR y ^HRMN y 
su pureza fué determi nada por CGL.
Columna: UCC al  10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud: 2 m . ,  * : 1 / 4 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng):  65 ml /min.
Temperatura columna: Programada 120S230“C a 10“C/min.
Tiempo de r e t en c iô n :  16 min.
IR (n® 12 de la  colecciôn)-mâximos de absorciôn c a r a c t e r l s t i c o s -
( l l q u i d o  en t re  c r i s t a l e s ) : 1660 çm“  ^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0)
^HRMN (n® 13 de la co le c c i ôn ,  t ab la  7 ) .
Tabla 7
ESPECTRO DE H^RMN DE l-m-FLU0RFENIL-2-METIL-3,3-DIMETILMERCAPT0-2-PR0PEN-l-0NA*^ 
m-F-C^H.-CO - Ç = C(crÜ3 ^
Ï h, ç 'SCH3«
— 3“
SeRal Desplazam. Intens. Multiplie.  Cte. acoplam. Asignaciôn 
(6 ppm) Hz.
1 2,00 -3H Singlete -  a
2 2,10 -3H Singlete -  F
3 2,30 -3H Singlete - ç
4 6,90-7,50 -4H Multiplete - e^
Registrado en CCl^ con TMS como referenda interna, 25®C.
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1.5.4. Preparaciôn de 1 - m - f l u o r f e n l l - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1 -1 - butan ona .
/ % = \  / ^ ^ ^ 3  3 Me.CuLi / z z \  f ^ 3
■ l; S...
M 256 208
Se siguiô el procedimiento general  d e s c r i t o  en 1 . 2 . 2 .  Se reco­
gi eron t r è s  f racc iones cuya id en t i  f i c a c i ô n  se r e a l i z Ô  por sus espec­
t ros  de IR,  ^HRMN, la  pureza fué seguida por CGL.
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud:  2 m. , * : 1 / 4 " .
F lu jo  gas por tador :  (Ng):  65 ml /min.
Temperatura columna : 150°C.
Fracciôn %®^  T. re tenc i ôn Id e n t i  f i c a c i ô n
_________________________( m i n . )________
I  10 6 -10 4-m-f1uorfeni1 -2 ,3-dimeti1pentadi eno.
I I  79 19 1-m-fluorfenil-2,3,3-trimeti l-1-butanona.
I I I  11 14 1-m-fluorfeni1-2,3-dimeti1-2-buten-l-ona.
®^Porcentaje obtenido en el crudo de rea cc iôn.
Los datos espectroscôpicos de l - m - f l u o r f e n i l - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i l -
1-butanona se dan a cont inuac lôn asl  como su a n â l i s i s .
IR (n® 14 de la  colecciôn)-mâximos de absorciôn c a r a c t e r i s t i c o - ( C C l ^ )  
1670 cm~^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0).
ANALISIS: Calculado para Cj^Hj^FO; C, 74,96%; H, 8,22%
Hallado:  C, 74,41%; H, 8,00%
^HRMN (n® 15 de la  c o le cc iô n ,  ta b la  8 ) .
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Tabla 8
ESPECTRO DE ^HRMN DE 1- m-FLUORFENIL- 2 ,3 , 3 -T RI ME TIL - 1-BUTANONA^).
m- F-CgH4
d
c
- CO -  CH - 
CH,b
ÇH3.
c -  CH, a1 3 — 
CHgi
SeRal Desplazam. 
( 6 ' ppm)
Intens. Multiplie. Cte. acoplam. 
Hz.
Asignaciôn
1 0,95 -9H Singlete - à
2 1,10 -3H Doblete 7 b
3 3,25 -IH Cuadruplete 7 £
4 7 - 7 , 6 -4H Multiplete - d
a) Registrado en CCI4 con TMS como r e f e r e n d a  i n t e r n a ,  25°C.
1 .6 .  PREPARACION DE l-PARA-FLUORFENIL-2,3 , 3-TRIMETIL-1-BUTANONA
1 .6 . 1  Preparaciôn de l - p - f 1 u o r f e n l l - 2 - m e t i 1 - 3 , 3 - d i m e t i Imer -  
c a p t o -2- propen-1- o n a .
/ = \  B: Mel / = \  /^^3
F y V c O  -  C H , -  CH. ----------•   » F - 4  y V c O  -  C = C^
’  “ 2 CH, \CH,
THF 3 3
M 152 220 142 256
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Se siguiô el procedimiento general  des c r i t o  en 1 . 2 . 1 .  , tanto  
para su obtenciôn como p o s t e r i o r  separaciôn y p u r i f i c a c i ô n .  Se 
p a r t i ô  de 4 g. (0 , 02 6  moles) de p - f l u o r p r o p i  o f enona .
Obtenidos: 6 ,34 g. Rendimiento mâximo: 96%.
*
MERCK - Schuchardt.
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El producto se c a r a c t e r i z ô  por sus espectros de IR y H^RMN
y su pureza fue determinada por CGL.
Columna: Apiezôn al 15% sobre Chromosorb GW-AW. 
Longitud : 1 m .  , * : 1 /4"
F lu jo  gas por tador (Ng):  45 ml /min.
Temperatura columna: 200®C.
Tiempo de re te nc iôn:  12 minutos.
IR. (n® 16 de la  colecciôn)-mâximos de absorciôn c a r a c t e r t s t i c o s -
( l l q u i d o  en t re  c r i s t a l e s ) :  1665 cm”  ^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0).
^HRMN (n® 17 de la  colecciôn,  ta b la  9)
Tabla 9
H DE 1-p-FLUOf
1=)
ESPECTRO DE ^HRMN l-p- 0RFENIL-2-METIL-3,3-DIMETILMERCAPTO-
2-PROPEN-l-ONA'
SCH,b
p-F- C6"4
d
- CO - C = C 
1 \
CH, c SCH,a
SeRal Desplazam. Intens M u l t i p l i e .  Cte. acoplam. Asignaciôn
(6 ppm) Hz
1 2 ,00 -3H S in g le te - £
2 2 ,10 -3H S in g le te - b
3 2 ,30 -3H S in g le te - c
4 6 , 8 0 - 7 , 5 0 -4H Mu l t i  p l e t e - d
Registrado en CCI4 con TMS como r e f e r e n d a i n t e r n a , 25®C.
1 . 6 . 2.  Preparaciôn de 1- p - f l u o r f e n i l - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1- 1-butanona.
/ = r \  /^^^3 3 Me.CuLi 9^3
Ê t o  "  ■ f "  ■ f  ■ '" 33
CH, CH,
256 208
CH, SCH, '-"2'" '—  
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Se s iguiô  el procedimiento general  d e s c r i t o  en 1 . 2 . 2 .  Se
recogieron t r è s  f rac c io nes  cuya i d e n t i  f i c a c i ô n  se r e a l i  zô por
sus espectros de IR y ^HRMN; la  pureza se determinÔ por CGL.
Columna: P o l i f e n i 1é t e r  al  5% sobre Chromosorb GW-AW. 
Longitud: 2 m . ,  * : 1/4"
F lu jo  gas por tador  (Ng):  65 ml /min.
Temperatura columna: 160®C.
Fracciôn %*) T. re t enc iôn  I d e n t i f i c a c i ô n
(min)
I 20 4 -8  4-p-fluorfenil-2,3-dimetilpentadieno
I I  62 14 1-p-f1uorfeni1 -2 ,3 ,3 -tr imet i1-1-butanona
I I I  18 16 1-p-f1uorfeni1-2,3-dimeti1-2-buten-l-ona
®)porcenta je obtenido en el  crudo de reacc i ôn.
Los datos espectroscôpicos de 1 - p - f 1u o r f e n i 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i l -
1-butanona se dan a cont inuaclôn asl  como su a n S l i s i s .
IR (n® 18 de la  co lec c i ôn )  -mSximos de absorciôn c a r a c t e r t s t i c o s - . 
(C C l ^ ) ,  1670 cm”  ^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0).
^HRMN (n® 19 de la  co le c c i ôn ,  ta b la  10 ) .
Tabla 10
ESPECTRO DE H^RMN DE l-p-FLU0RFENIL-2,3,3-TRIHETIL-l-BUTAN0NA®)
d ç  CH,a
P-F-CgH. -  CO - CH - C -  CH- a 6 4 I I  3 -
CH,b CH,a
Sefial .  Desplazam. In t ens .  M u l t i p l i e .  Cte.  acoplam. Asignaciôn  
(« ppm) Hz
1 0 ,95 -9H S in g le te  - a
2 1,10 -3H Doblete 7 F
3 3 ,25 - IH  Cuadruplete 7 c
4 6 ,9 0 - 7 , 8 0  -4H M u l t i p l e t e  -  F
^ R e g i s t r a d o  en CCl^ con TMS como r e f e r e n d a  interna, 25®C.
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ANALISIS: Calculado para CjgHj^FO: C, 74,96%; H, 8,22%.
Hal lad o:  C, 74,55%; H, 8,10%.
1 .7 .  PREPARACION DE 1-META-METOXI F E N IL -2 ,3 , 3-TRIMETIL-l-BUTANONA
1 . 7 . 1 .  Preparac iôn de m-metoxlpropiofenona.
CH,CH,I
CH,0 CH,0
C O - C H g - C H ,
M 133 156 148
Se s igu iô  el procedimiento general  d e s c r i t o  en 1 . 4 . 1 .  Se 
p a r t i ô  de 8 g. ( 0 , 0 6  moles) de m-metox ibenzoni t r i  1o .
Obtenidos 6 ,79  g. Rto. mâximo 70%.
El producto se c a r a c t e r i z ô  por sus espectros de I R y  ^HRMN y
su pureza se s igu iô  por CGL.
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud:  2 m . ,  * 1 / 4 " .
F lu jo  gas por tador ( N g) : 65 ml /min.
Temperatura de columna: Programada 130“-200°C
a 10®C/min.
Tiempo de re te nc iôn:  8 min.
1.7.2. Preparac iôn de 1 -m -m eto x i fe n i1- 2 - m e t i 1 - 3 ,3 - d i m e t i Im e r c a p t o -
2- p r o p e n - l - o n a . r = \  /SCH3
-  — -  ^ CO - Ç = C^
i /
/ = \  B: CH-I /
< Q - C 0 - C H ; - C H 3   -------------^  y r
CH,0 ^  CH3O
CH, SCH,
"3" THF
164 220 142 268
76
EGA-CHEMIE 98%.
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Se s iguiô  el procedimiento general  d e s c r i t o  en 1 . 2 . 1 .  Se p a r t i ô  
de 3 g. (0 , 018  moles) de m-metox iproplofenona.
Obtenidos: 4 ,4  g. Rendimiento mâximo: 90%
El producto se c a r a c t e r i z ô  por su espectro de IR y ^HRMN y
su pureza se s igu iô  por CGL.
Columna : UCC al  10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud: 2 m . , *  1 / 4 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng):  65 ml /min.
Temperatura columna: Programada 130“- 2 0 0 “C a 10®C/min. 
Tiempo de re t enc i ôn :  29 min.
IR (n® 20 de la colecciÔn)-mâximo de absorciôn c a r a c t e r f s t i c o  - 
( l i q u i d e  en t re  c r i s t a l e s ) :  1670 cm~^ ( f u e r t e ,  tens iôn C=0). 
^HRMN ( n® 21 de la  co le c c i ôn ,  ta b la  11) .
Tabla 11
ESPECTRO DE ^HRMN DE l-m-MET0XIFENIL-2-METIL-3,3-DIMETILMERCAPT0-
2-PROPEN-l-ONA®).
SCH, b /  3 -
m-  CH, 0  - 
d
CgH^ -  CO 
e_
■ f  “ S
CH,ç SCH, a
SeRal . Desplazam.  
(6 ppm)
I n t e n s . M u l t i p l i e .  Cte. acoplam.
Hz.
Asignaciôn
1 1,95 -3H S jn g le te £
2 2,05 -3H S in g le te b
3 2,25 -3H S in g le te c
4 3,70 -3H S in g le te d
5 6 , 7 , 7 ,2 -4H M u l t i p l e t e £
^ )Régistrado en CCI^ con TMS como r e f e r e n d a  interna, 25°C.
-155
1 . 7 . 3 -  Preparac16n de l - m - m e t o x 1 f e n l l - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1 -1-butanona
/ = \  / ^ " 3  3 M e .C uLI / = \  ^"3
\ \  / ) -  CO - C *  C  A-CO - C H - C -  CH_
C H , 'S C H , » 2 < >  y j r  < ' ^.3 U"'3  -   ^ CH, CH_
CH3O ^ ^ CH-O 3 3
M J 268 ^ 220
Se s1gu16 el procedimlento general  d escr i t o  en 1 . 2 . 2 .  Se reco-  
gleron t r ès  f r ac c lo ne s  cuya I d e n t i f i c a c i ô n  se r e a l i z ô  por sus es-  
pectros de IR y ^HRMN; su pureza se determinô por CGL en las  slguier^ 
tes condiciones:
Columna : P o l i f e n i 1é t e r  al 5% sobre Chromosorb GW-AH.
Longitud:  2 m . ,  * :  1 /4 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng):  65 ml /min.
Temperatura columna: 190“C.
Fracciôn %=) T. re t e nc i ôn .  
( m i n . )
Id en t i  f i  caciôn
I 32 12-16 4-m-metoxifenil-2,3-dimetilpentadieno.
I I 66 24 1-m-metoxi fen i l -2 , 3 ,3- tr imet i1-1-butanona.
I I I 2 29 1-m-metoxi fen i l - 2 ,3-dimeti1-2-buten-l-ona.
®^Porcentaje obtenldo en el crudo de reacc lôn.
Los datos espectroscôpicos de 1-m-metoxif e n i 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1 
1-butanona se dan a c o n t l n u a d ô n ,  asi  como su a n â l l s i s .
IR (n° 22 de la c o le cc i ôn )  -mâximos de absorciôn c a r a c t e r i s t i c o s -  
(CClu):  1670 cm~^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0).
^HRMN (n° 23 de la  co le c c i ôn ,  tab la  12)
ANALISIS: Calculado para Cj^Hg^Og : C, 76,32%; H, 9,15%
Hal lado : C, 75,98%; H, 8,92%.
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TABLA 12
ESPECTRO DE ^HRMN DE 1-m- METOXIFENIL-2,3 ,3 - TRIM ETI L- l -BUTANONA®^.
Ç CH3 a
m - CH3O - C 
d
6»4 - CO - ÇH - 
e CH3 
b
C - CH. a1 3 —
CH3 I
SeRal Desplazam.  
(6 ppm)
Intens M u l t i p l i e . Cte.  acoplam 
Hz.
Asignacidn
1 0,95 -9H S in g le te -
2 1,10 -3H Doblete 7 b
3 3,25 -H Cuadruplete 7 £
4 3,70 -3H Si ng l e te - d
5 6 , 7 - 7 , 4 -4H M u l t i  p le te - e
®^Registrado en CCl^ con IMS como r e f e r e n d a  i n t e r n a ,  25°C.
1 .8 .  PREPARACION DE l-PARA-METOXIFENIL-2, 3 ,3-TRIMETIL-l-BUTANONA.
1 . 8 . 1 .  PreparaciSn de 1 - p - m e t o x i f e n i 1-2 -m et1 1 - 3 , 3 - d i m e t i I m e r - 
ca p t o - 2- p r o p e n - l - o n a .
r = \  LDA Mel /^^^3
CO-CH3 ^  .  MeO CO -  CH =
DME 3
M 150 254
Vh' I, m/ I LDA
- 1 5 7
En un matraz de t r è s  bocas de 100 ml de capacidad pro v is to  de agi - 
tador  magnético,  dos embudos de ad ic iôn  y r é f r i g é r a n t e  de r e f l u j o  
se adapta un sistema de paso cont inue  de n i t r ô g e n o . En e1 matraz  
se introducen 1 ,88  g. (0 ,0 186  moles) de d i i s o p r o p i 1amina * , 30 ml. 
de dimetox ie tano ( b i d e s t i l a d o  sobre LiAlH^)  y se r é f r i g é r a  con 
un bafio a -78°C.  A cont inuac iôn desde el embudo de ad ic iôn  se ana-  
den, gota a gota y con f u e r t e  a g i t a c i ô n  12,7 ml. (0 , 0 2 0  moles) de 
una d iso luc iôn  1 .6  M de n - B u t i l  l i t i o  en n-hexano. La temperatu­
ra se deja l l e g a r  a -10°C y entonces se aüaden 2 ,5  g. (0 ,0 169  mo-
* * * *
l e s )  de p-metoxiacetofenona d is u e l t a s  en 5 ml de dimetoxietano.  
Una vez aMadida la  p-metoxiacetofenona se deja con a g i t a c i ô n ,  a 
temperatura ambiente durante 1 hora.  Pasado este tiempo se anaden 
2,57  g. (0 , 034  moles) de su l f u ro  de carbono ( b i d e s t i l a d o  sobre 
PgOg). Se cont inûa la  a g i t a c i ô n  durante 4 horas mSs a 25°C obser-  
vlndose una progresiva co lo rac iôn de la d is o lu c i ôn .  Desde el em­
budo de ad ic iôn  se afiaden 9 ,6  g. (0 ,0 676  moles) de Me! ( b i d e s t i ­
lado recientemente sobre PgOg) y se deja durante 12 horas.  Se hi - 
d r o l i z a  con agua, se decanta y se ex t rae  la fase acuosa con t rès  
porciones de 25 ml. de é t e r  e t i l i c o .  Los ex t r act os  e téreos se re -  
unen y. se lavan con soluc iôn acuosa saturada de NaCl . Se seca 
sobre MqSO^ y el di sol vente se é l imi na  a v a c i o .
La 1 -p-metox i  f e n i 1- 2 - m e t i l - 3 , 3 - d i m e t i l m e r c a p t o - 2 - p r o p e n -
*FLUKA.A.G. Buchs S.G. GC 98%. Recientemente d e s t i l a d a  sobre NaH.
**MERCK.Schuchardt GC 99%.
***FLÜKA. A.G. Buchs S.G. d^° : 0 ,7 0 .
* * * *
EGA CHEMIE GC 98-99%.
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1-ona se separô por r e c r i s t a l I z a c l ô n  f r accionada en é t e r  de pe-  
t r ô l e o  de la cetona sin r e a c c l o n a r ,  como sô l ido  l igeramente  co-  
loreado de p . f .  102-3®C, cromatograf icamente puro, que fué Id en ­
t i  f i cado por sus espectros de IR y ^HRMN.
Obtenidos: 3 ,3  g. Rendimiento méximo: 80%.
Condiciones del a n é l i s i s  por CGL.
Columna: UCC al  10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud: 2 m .  , *  : 1 / 4 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng) : 65 ml /min.
Temperatura columna: Programada 130®-250®C a 10®C
por minuto.
Tiempo de re te nc iô n :  31 minutes.
IR ( n “ 24 de la co lecc iôn)  -mâximos de absorciôn c a r a c t e r î s t i c o s -  
( l i q u i d o  entre c r i s t a l e s ) : 1655 cm"^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0).
^HRMN ( n “ 25 de la co le cc iô n ,  ta b la  13) .
Tabla 13
RMN DE 1-p-MEl  
2-PROPEN-I-ONA’ '
ESPECTRO DE ^H TOXIFEN1L-2-METIL-3,3-DIMETILMERCAPTO-  
a)
P - C H 3O -  C g H ^  -  CO -  CH= C ^
SCH, b
/  3 “
SCH3 a
Sehal Desplazam. I n t e n s , M u l t i p l i e .  Cte. acoplam. Asignaciôn
(« ppm) Hz.
1 2,5 - 6H S in g le te _ a,  b.
2 3,8 -3H Si ng le te - c
3 6,7 -3H Mul t i  pl ete*^^ d,  e
4 7,7 -2H Doblete aparente^^ - d
®^Registrado en CCl^ con TMS como r e f e r e n d a  i n t e r n a ,  25“C.
^^Ambos grupos de sehales forman par te  de un sistema AA'BB' en cu­
ya parte AA' se encuentra tambiên el protôn e.
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1 . 8 . 2 .  P re parat ion  de l - p - m e t o x 1 f e n i 1 - 2 , 3 ,3 - t r im e t1 1 - 1 - b u t a no n a
/ = \  /CHj  gj 3 Me CuLi / = \  ?“3
CH,0-/, A-  CO -  CH = C ----------- ^ C H - 0 - ( v  A-CO - CH - C - CH,
'  'SCH, "I Eh, '
^ EtgO 3 3
M 254 220
A. Procedimiento:
En un matraz de t r ès  bocas, de 250 ml. de capacidad,  p r o v i s ­
to de agi tador  magnético,  dos embudos de ad ic iôn  y r é f r i g é r a n t e  de 
r e f l u j o ,  al  que se adapta un sistema de paso cont inue de n itrôgeno
se introducen 4 ,48  g. (0 , 024  moles) de Cul y 70 m l . de é t e r  e t î l i -  
* *
CO , re f r ig e r a n d o  con baôo de h i e l o  a 0°C. Desde el embudo de 
adic iôn  I se afiaden, gota a gota y con f u e r t e  a g i t a c i ô n ,  30 ml.  
(0 , 0 4 8  moles) de una d iso luc iôn  1,6 M de m e t i l l i t i o  en é t e r  e t i ­
l i c o ,  observândose la  ap ar ic iô n  de una suspensiôn a m a r i l l a  de me- 
t i l c o b r e  que va desapareciendo a medida que se afiade el me t i l  l i t i o  
Terminada la  ad ic iôn  del met i l  l i t i o  se deja cinco minutes con a g i ­
tac iô n  y a 0*C. Pasado este  tiempo se r e t i r a  el bario de h i e l o  y se 
comienza a a d ic i o n a r  répidamente desde el embudo de ad ic iôn  I I ,
2 g. de 1 - p - m e t o x i f e n i 1- 2 - m e t i 1 - 3 , 3 - d i m e t i lmercap to-2 -p ropen -1-ona  
(0 , 0 0 8  moles) en 6 ml de é te r  e t i l i c o .  Se mantiene la a g i t ac iô n  du­
rante  una hora a temperatura ambi ente y entonces se afiaden gota a 
gota 2 ,28  g (0 ,0 16  moles) de Mel ( b i d e s t i l a d o  recientemente sobre 
PgOg en atmôsfera de Ng). Despuês de 1 hora se hidroliza con una d i -
Pur i f i c a d o  segûn (5 )  
P u r i f i c a d o  segûn ( 6 )
*  * *
MERCK. Schuchardt.
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soluclôn de c lo ru ro  amônico-amoniaco (pH=8 ) .  El p r e c i p l t a d o  de 
sales Inorgânicas se é l i m i né  f l l t r a n d o  sobre plaça y lavando con 
é t e r  repet ldas  veces.  Se sépara la  fase e t é r e a ,  y la  acuosa se ex­
t r a e  t rès  veces con 25 ml ,  de é t e r .  Los ex t r act os  e téreos  reuni  dos 
se lavan suceslvamente con agua, t i o s u l f a t o  sôdico y agua. Se se­
ca sobre s u l f a t o  magnésico anhidro y se é l i mi na  el  é t e r  a vacio .
Condiciones del a n â l i s i s  por CGL;
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Long i tud: 2 m .  , ♦ : 1 /4 " .
F lu jo  gas por tador ( N g ) : 65 ml /min.
Temperatura columna: 190“C.
Serial % Tiempo re te nc i ôn I d e n t i  f  i caci  ôn
( m i n . )
1 30 8 l-p-metoxifenil-3,3-dimetil-l -butahona
2 70 10 l-p-metoxifenil-2,3,3-trimeti l- l-butanona®)
a) Ambos productos fueron id e n t i f i c a d o s  por su espectro  de IR y 
^HRMN después de su separaciôn y p u r i f i c a c i ô n .
B. Separaciôn y p u r i f i c a c i ô n .
La separaciôn y p u r i f i c a c i ô n  se r e a l i z ô  por el método de 
cromatograf ia p re p a ra t i v a  en columna de gel de s i l i c e ,  u t i l i z a n -  
do cOmo e luyente  é t e r  de p e t r ô le o ;  benceno en una r e l a c i ô n  30:70 
que se observé como ôpt ima. Procediendo de la  manera habi t ua i  y 
u t i l i z a n d o  una r e l a c iô n  aproximada de a l imentac iôn de 1 g. por 
40 g. de gel de s i l i c e  , se obtuvieron f rac c io nes  puras de 1-p-  
metoxi fen i  1 - 3 , 3 -d im e t i l - 1 - b u t a n o n a  y de 1-p-metoxi  f e n i 1 - 2 , 3 , 3 -  
t r i m e t i 1 - 1-butanona, que se i d e n t i f i c a r o n  por sus espectros de
*MERCK. S i l i c a  gel 60.
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1 •
IR y HRMN; su pureza se s igu lô  por CGL.
Los datos espectroscôpicos de l - p - m e t o x 1 f e n i l - 2 , 3 , 3 - t r i m e -  
t i 1- 1-butanona se dan a cont inuac iôn asi  como su a n S l i s i s .
IR (n°  26 de la  co lecc iôn)  -mâximos de absorciôn c a r a c t e r i s t i c o s -
(CCI^) : 1660 cm~^ ( f u e r t e , tens iôn C=0) .
^HRMN (n® 27 de la c o l e c c i ô n , t a b l a  14) .
Tabla 14
ESPECTRO DE ^HRMN DE l -p -ME TOX IFENIL-2 ,3 ,3 - TRIMETIL-1 -BUTANONA®)
d
P-CH3O
e
- CgH^ -
e CH. a— 1 3 —
CO - CH - C- CH, 1 1 3 
CH3 CH3 a
b
£
SeRal Desplazam.  
(6 ppm)
Intens Mul t i  p l i . Cte . acoplam.  
Hz
Asignaciôt
1 0 ,95 -9H S in g le te - a
2 1,10 -3H Doblete 7 b
3 3,20 - IH Cuadruplete 7 £
4 3 ,60 -3H S in g le te - d
5 6 ,80 -2H Doble aparente Parte AA'®) e
6 7 ,90 -2H Doble aparente Parte BB'^) e
®  ^Régi strado en CCl^ con TMS como r e f e r e n d a  i n t e r n a ,  25°C.  
*^^Ambas senales forman parte de un sistema AA'BB'.
ANALISIS: Calculado para Cj^Hg^Og : C, 76,32%; H, 9,15%.  
Hal lado:  C, 76,01%; H, 8,98%.
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1.9 .  PREPARACION DE 1-PARA-N, N-DIMETILAMINOFENIL-2, 3 , 3-TRIME-  
TIL-l-BUTANONA.
1 . 9 . 1 .  Preparac16n de p - N . N - d i m e t i 1 aminoacetofenona.
" " 3 ) 2" - Q -
M 146 142 163
Se s igu lô  el procedimiento general  d e s c r i t o  en 1 . 4 . 1 .  Se 
p a r t i ô  de 5 g. ( 0 ,0 34  moles) de p -N ,N -d im e t i l a m in o be n z o n i t r i  10 .
Obtenidos; 4 ,74  g. Rendimeinto mâximo: 85%.
El producto se c a r a c t è r i z ô  por sus espectros de IR y ^HRMN
y su pureza se s igu iô  por CGL.
Columna: UCC al  10% sobre Chromosorb GW-AW. 
Longitud:  2 m .  , * :  1 / 4 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng) 65 ml /min.
Temperatura columna: 190“C.
Tiempo de re t enc iô n :  10 minutes.
1 . 9 . 2 .  PreparaciÔn de l - p - N , N - d i m e t i l a m i n o f e n i l - 2 - m e t i 1 - 3 , 3 - 
dimet i  1 mer cap to - 2 -  propen- 1-ona .
LDA Mel r = \  / ^ ” 3/ = \  Ü / =
^  —  ( C H 3 ) g N  C O -C H = C ^
2 —  SCH
DME
M 163 281
Se s igu iô el  procedimiento general  d e s c r i t o  en 1 . 8 . 1 .  Se par  
t i ô  de 3 g (0 ,0 184  moles) de p-N ,N-d imet i laminoacetofenona.
Obtenidos : 4 ,13  g. Rendimiento mëximo : 80%.
*EGA-CHEMIE 98%.
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El producto se c a r a c t è r i z ô  por sus espectros de IR y ^HRMN y su
pureza se s igu iô  por CGL.
Columna : UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud: 2 m .  , * :  1 / 4 " .
F lu jo  gas por tador (Ng):  65 ml /min.
Temperatura columna: Programada 120-230®C a 10°C/min.  
Tiempo de r e t e n c i ô n : 44 minutes
IR (n® 28 de la  co lec c iôn )  -mâximos de absorciôn c a r a c t e r i s t i c o s -  
( l i q u i d e  en t re  c r i s t a l e s ) :  1670 cm"^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0) 
^HRMN (n® 29 de l a  c o le cc i ôn ,  ta b la  15) .
Tabla 15
ESPECTRO DE ^HRMN.DE 1- p - N , N-DIMETILAMINOFENIL-2-METIL-3, 3-DIME-  
TILMERCAPTO-2-PROPEN-1-ONA.
SCH, a
/  3 -
p-(CH3)gN-CgH^-C0-CH=C^
£  d e SCH3 b
SeRal Desplazam. Intens .  M u l t i p l i e .  Cte. acoplam. Asignaciôn
(6 ppm) Hz.
1 1,95 -3H S in g le te - a
2 2,20 -3H Si ng le te - b
3 2,50 - 6H Si ng le te - c
4 6,50 -2H Doblete aparente Parte  AA'^) d
5 6 ,80 -IH S in g le te - e
6 8 ,05 -2H Doblete aparente Parte BB'^) d
®)Registrado en CgDg con TMS como r e f e r e n c i a  i n t e r n a ,  25®C. 
^ ) Ambos grupos de sehales forman parte de un sistema AA'BB'
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1 . 9 . 3 .  PreparaciÔn de 1 -p- N,N -d1m et1 1am ino fen l l - 2 , 3 , 3 - t r i m e -  
t i 1 - 1-butanona.
SCH . CH,
/ z = \  /  3 a) 3 Me.CuLi / r r \  i 3
^ ------- ( “ 3) 2N - ^ “ -ÇH-Ç-CH,
SCH, '  CH,CH
2^'^ Et.O 3 3
M 281 234
A. Procedimiento:
Se s igu iô  el procedimiento general  d e s c r i t o  en 1 . 8 . 2 .  El bru-
to de reacciôn se a n a l i z ô  por CGL obteniëndose dos ûnicos productos
que fueron id e n t i f i c a d o s  por sus espectros de IR y ^HRMN despuês
de su separaciôn y p u r i f i c a c i ô n .
Condiciones del a n â l i s i s  por CGL.
Columna: UCC al  10% sobre Chromosorb GW-AW. 
Longitud:  2 m. , * 1 /4"  .
F lu jo  gas por tador (Ng):  65 ml /min.
Temperatura columna: 190®C.
SeRal % Tiempo de retenciôn I d e n t i  f i c a c i  Ôn
(min.)
1 10 27 1- p -N, N - d i m e t i 1 aminofeni1 - 3 , 3 - d i -
m e t i l - 1-bu tanona.
2 90 32 1- p -N, N - d i m e t i 1 aminofeni1 - 2 , 3 , -
  t r i m e t i  1- 1-butanona.___________________
B. Separaciôn y p u r i f i c a c i ô n .
La separaciôn y p u r i f i c a c i ô n  se l l e v ô  a cabo como se des­
c r i be  en 1 . 8 . 2 . pero en este  caso el  e luyente  u t i l i z a d o  fue bence­
no: é t e r  e t i l i c o  en una re l a c iô n  95:5 .
Los datos espectroscôpicos de l - p - N , N - d i m e t i l a m i n o f e n i l -
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2 , 3 , 3 - t r i m e t n - 1 - b u t a n o n a  se dan a cont inuaciôn asi  como su a n â l i ­
s i s .
IR (n° 30 de la co lec c iôn )  -mâximos de absorciôn c a r a c t e r i s t i c o s -  
(CCl^):  1655 cm"^ ( f u e r t e ,  tens iôn C=0)
^HRMN (n® 31 de la c o le c c i ô n ,  ta b la  16) .
Tabla 16
ESPECTRO DE ^HRMN DE 1-p-N,N-DIMETILAMIN0FENIL-2, 3 ,3 - T R IM E T I L - l -  
BUTANONA ®).
P- ( 683)2
c
d f»
N-C.H*-CO-CH-C-  b 4 I I
e CH3 CH 
b
3 ^  
CH3 a
3 -
SeRal Desplazam. 
(ô ppm)
Intens. Multiplie. Cte. acoplam. 
Hz.
Asignaciôn
1 . 0,95 -9H Singlete - £
2 1,10 -3H Doblete 7 b
3 3,00 - 6H Singlete - c
4 3,20 - IH Cuadruplete 1 d
5 6,55 -2H Doblete aparente Parte AA'^) £
6 7,80 -2H Doblete aparente Parte BB'^) £
®) Registrado en CCl  ^ con TMS como referenda interna, 25®C. 
Ambas seRales forman parte de un sistema AA'BB'.
ANALISIS : Calculado para C^^Hg^NO : C, 77,20% ; H, 9 ,93  ; N, 6,00% 
Hallado : C, 77,70% ; H, 10,13% ; N, 6,27%.
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1.10 .  PREPARACION DE 1-META-N,N-DIMETILAMINOFENIL-2,3 , 3-TRIME-  
TIL-l-BUTANONA.
1 . 1 0 . 1 .  PreparaciÔn de m-N.N-dimet11aminoproplofenona.
(CHgigN (CHglgN
Se s igulô  el procedimiento general  d e s c r i t o  en 1 . 4 . 1 .  Se 
p a r t i ô  de 5 g. (0 , 03 42  moles) de m - N ,N -d im et1 la m in o ben zo n i t r i l o .
Obtenidos : 4 .84  g. Rendimiento mâximo : 80%
El producto se c a r a c t è r i z ô  por sus espectros de IR y H^RMN y
su pureza se s igu iô  por CGL.
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud : 2 m . ,  +: 1 / 4 " .
F lu jo  gas por tador ( N g ) : 65 ml /min.
Temperatura columna: Programada 130®C-200“C a 10®C/min, 
Tiempo de re t enc i ôn :  15 minutes.
1 . 1 0 . 2 .  PreparaciÔn de 1-m-N, N - d im e t i1 ami n o f e n i 1 - 2 - m e t i 1 - 3 , 3 - 
dimeti  1 mer capto- 2-p ro p e n -1-ona .
/ = \  B: CH. I  / = \
CO-CH^-CHj - 3 -  < y > - C O - Ç . C ^
(C H ;);N  THF
M 177 220 142 281
76
Se s igu iô  el procedimiento general  d e s c r i t o  en 1 . 2 . 1 .  Se 
p a r t i ô  de 3 ,9  g. (0 , 021  moles) de m-N, N - d i m e t i 1 aminoproplofenona.
Obtenidos : 5 ,90  g. Rendimiento mâximo : 93%.
El producto se c a r a c t è r i z ô  por sus espectros de IR y H^RMN y
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su pureza se s i gu lô  por CGL,
Columna : UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud : 2 m .  , * 1 /4 " .
F lu jo  gas por tador (Ng):  80 ml /min.
Temperatura columna: Programada 130-200”C a 10°C/min.  
Tiempo de re te nc iôn:  62 min.
IR (n® 32 de la  co lecc iôn)  -mâximo de absorciôn c a r a c t e r i s t i c o s  
( C C l ^ ) : 1660 cm"^ ( f u e r t e ,  tens iôn C =0) .
^HRMN (n® 33 de l a  co lec c i ôn,  t a b la  17) .
Tabla 17
ESPECTRO OE ^HRMN DE 1-m-N, N-DIMETILAMINOFENIL-2-METIL-3, 3-DIME 
TILMERCAPTO-2-PROPEN-1-ONAa)
SCH, b
m - (C H , ) ,N -C .H .  -  CO - C = c: ^
d V '"3^
SeRal Desplazam.  
(« ppm)
I n t e n s . M u l t i  p l i  c . Cte.  acoplam. 
Hz.
Asignaciôn
1 1,95 -3H Si ng le te - a
2 2 ,05 -3H S in g le te - b
3 2,25 -3H S în g le te - c
4 2,90 - 6H Si ng le te - d
5 6 ,80 -4H Mul t i  p le t e - £
® ) Reg i s trado en CCI  ^ con TMS como r e f e r e n d a  in te rn a  , 25® C
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1 . 1 0 , 3 .  PreparaciÔn de 1 -m -N , N - d I m e t i 1 aminofen1 1 - 2 , 3 , 3 - t r i  -  
m e t i1- 1-butanona.
c o -c = c (
SCHg 3 MegCuLi f»3
(CHgigN
C H , - 3 EtgO
Ç ^ C O - C H  - C - 
W  CH3 CH3
CH.
(CH3 )gN
M 281 234
Se s igu iô  el procedimiento general  de s c r i t o  en 1 . 2 . 2 .  Se 
recogieron t r ès  f racc iones cuya I d e n t i f i c a c i ô n  se r e a l i z ô  por 
sus espectros de IR y ^HRMN; su pureza se determinô por CGL, 
en las  s igu ient es  condic iones.
Columna: BDSAl 10% sobre Chromosorb W-AW.
Longitud: 1 m. , * :  1 / 4 " .
F lu j o  gas por tador  (Ng):  65 ml /min.
Temperatura columna: 180®C.
Fracciôn %®) Tiempo re te nc i ôn  
( m i n . )
I d e n t i f i c a c i ô n
I 10 5 4-m-N,N-dimeti1aminofeni 1 -2 ,3-di - 
metilpentadieno.
I I 55 12 1-m-N,N-dimeti1 ami nofeni1-2,3,3- 
trimeti 1- 1-butanona.
I I I 35 16 4-m-N,N-dimeti1 ami nofeni1-2,3-di - 
meti1- 2-buten-l-ona.
a) Porcenta je  obtenido en el crudo de reacc iôn.
Los datos espectroscôpicos de 1-m-N, N - d i m e t i l ami n o f e n i l -  
2, 3 , 3 - t r i  me t i l  -1-butanona se dan a cont inu ac iôn ,  asi  como su 
a n â l i  si s .
IR (n® 34 de la co lecc iôn)  -mâximo de absorciôn c a r a c t e r f s t i c o  -
-1(CCl^) :  1660 cm" ( f u e r t e ,  tens iôn C=0).
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^HRMN (n®35 de la colecciôn. Tabla 18).
Tabla 18
ESPECTRO DE ^HRMN DE 1-m-N,N-DIMETILAMINOFENIL- 2 , 3 , 3-TRIMETIL
1-BUTANONAa)
d CH, a— I 3 —
m-(CH3 )gN-CgH^ - CO -  CH - C - CH  ^a
c e CHg CHg £
SeRal. Desplazam. 
(« ppm)
Intens. Multiplie. Cte. acoplam. 
Hz.
Asignaciôn
1 0,95 -9H Singlete - £
2 1,10 -3H Doblete 7 b
3 2,90 - 6H Singlete - c
4 3,25 -IH Cuadruplete 7 d
5 6,80 -4H Multiplets - e
®)Reg1strado en CCl  ^ con TMS como referenda interna, 25°C.
ANALISIS: Calculado para CjgHgjNO : C, 77,20%; H, 9,33%; N, 6,00%. 
Hal lado:  C, 78,14%; H, 9,83%; N, 6,67%.
2. REDUCCION CON TETRAHIDRUROALUMINATO DE LITIO (LAH) DE LOS SUS- 
TRATOS CARBONILICOS.
Obtenidos 1 os sust ra tos  ca rb onl l i cos  se procediô a la  reduc-  
c i ôn de 1 os mismos con t e t ra h id ru ro a lu m i na t o  de l i t i o  en é t e r  die  
t i l i c o  a 30”C. Las r e a c c i ones se r é a l i z a r o n  en atmôsfera de n i -
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trôgeno seco y u t i l i z a n d o  d iso l uc lon es  de LAH en ê t e r  d i e t f l i c o  
previamente va loradas.  Para la  preparac lôn de estas d iso luc l one s  
se u t l H z ô  el  aparato que se d e t a l l a  en la f i g u r a  1 y que se des­
c r i be  a cont inuac iôn.
2 . 1 .  Descri pciôn del aparato para la  preparaclôn y dosi f i  ca ­
ciôn de la d is o lu c iô n  de LAH en é t e r  d i e t f l i c o .
El aparato t i e n e  su fundamento en el d e s c r i t o  por Pêrez-Ru-  
balcaba (9 )  para la obtenciôn de d isoluclones de rea ct ivo s  de 
Grignard y que veremos en el  apartado correspondiente .
Consta de 1 os s i gu ie n te s  elementos: Matraz 1 (v er  f i g u r a  1) 
donde se conserva el ê t e r  d i e t f l i c o  anhidro sobre LAH, que se 
d e s t i l a  al  matraz 2 en atmôsférfa de n it rôgeno seco. El matraz 2 
esté prov is to  de un e x t r a c t o r  Soxhlet  s ô l i d o - 1 f q u i d o ,  con su co­
rrespondiente  r é f r i g é r a n t e  y s a l id a  de Ng, donde se s i tua  un ca r -  
tucho Whatman en el que previamente se ha pesado el  LAH c a l c u l a ­
do para la  concentrac iôn deseada, y que es e x t r a i d o  con el ê t e r  
d e s t i 1 ado, todo e l l o  en atmôsfera de Ng seco. El matraz t i e n e  
una sa l id a  l a t e r a l , s i tuada a unos 2 cm. d e l fondo, por donde se 
produce la caida por gravedad de la  d iso luc iôn  de LAH a la bure-  
ta de d o s i f i c a c iô n  (véase descr ipc iôn e x p e r im e n t a l ) .  La bureta  
de dosi f i c a c iô n  va uni da a un matraz 5 para la  toma y va lorac iôn  
de una muestra de la d is o lu c iô n  de LAH. La ve loc idad de caida de
la d iso luc iôn de LAH desde el  matraz 2 hasta la  bureta 4 se con­
t r o l  a mediante las 1 laves de t e f l ô n  A y B. La bureta 4 va p ro v is -  
ta de t rès  l l a v e s  de t e f l ô n  C, D y E para r e g u la r  la  d o s i f i c a c iô n
de la d is o lu c i ôn .  El matraz 5 esté prov is to  de una entrada F pro-
teg ida  con una rosca p ro v is ta  de un septum, por donde se in t r od u -
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Figura 1
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cen mediante una j e r i n g a  el  s us t ra to  c a r b o n l l Ic o ,  que se desea 
re d u c i r ,  d is u e l t b  en é t e r  r igurosamente seco (v e r  descr ipc iôn  
e xper im ent a l ) .
Todas las partes  del aparato  poseen sal Idas independientes 
a las l ineas  de vac io  y n i t rôge no .
2 . 2 .  Método exper imental  de la  preparaclôn de la  d iso luc iôn  
de te t ra h id ru ro a lu m i na t o  de l i t i o  (LAH) y de la reducciôn de los  
sustratos  c a r b o n l l i c o s .
Se describe a cont inuac iôn el  procedimiento general  para la  
reducciôn de los sust r a t os  c a r b o n l l i c o s . Las ûnicas var iac iones  
a i n t r o d u c i r  para cada reacciôn en p a r t i c u l a r  son las que d e r i - 
van de las cantidades de r e a c t i v o  y s u s t r a t o , que dependen del  
compuesto c a r b o n l l i c o  y de la  concentrac iôn de la  d iso luc iôn  de 
LAH.
La s is te mât ica  que se describe  t i e n e  por ob je to  la  e l i m i n a -  
ciôn de todas las  t r aza s  de humedad en las  di versas partes del 
aparato ,  asi  como en los m a t e r ia l  es y di sol ventes u t i l i  zados,
2 . 2 . 1 .  PreparaciÔn de la  d is o lu c iô n  de LAH en é t e r  d i e t l l i c o .
En un cartucho Whatman ( p a r t e  3 del esquema de s c r i t o  en 2 . 1 )  
se pesan 5 ,0  g. de LAH previamente al montaje del aparato .  Una 
vez montado, segûn se descr ibe  en 2 . 1 . y después de haber c e r r a -  
do la  1 lave F, se hace vac io  en todo el sistema hasta una pre-  
siôn de 0 ,1  T or r .  Alcanzada dicha presiôn se r e l l e n a  con n i t r ô -
*Car lo  Erba 95%.
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geno seco todo el aparato .  Esta operadôn de vaciado y l lenado se 
rep i  te  t r ès  veces consécutives.  Ml entras  se efectûan estas opera-  
cion es ,  se pesan aproximadamente 2 ,0  g de LAH. en el matraz n“ 1 
y se d e s t i l a n  sobre el mismo, en un aparato  de d e s t l l a c i ô n ,  man- 
ten ido bajo atmôsfera de n i t rôgeno seco, 800 ml. de é t e r  d i e t l -  
1Ico . F in a l i z a d a  la d e s t l l a c i ô n  se conecta el matraz 1 al apa­
ra t o  y se pasa una c o r r i e n t e  de n i t rôgeno seco, -manteniendo ce-  
rrada la  H a v e  F- sobre la suspensiôn de LAH en EtgO, hasta que 
se aprec ia  una sobrepresiôn en el mismo. A cont inuac iôn se pro­
cédé a la  d e s t l l a c i ô n  del é t e r  d i e t l l i c o  del matraz 1 al matraz 
2 , calentando con una plaça de c a le f acc i ô n  y manteniendo una suave 
c o r r i e n t e  de n i t rôgeno ;  se conecta asimismo el paso de agua a 
t ravés  del r e f r i  gérante de la  secciôn 3. En este proceso se ob­
serva que par te  del é t e r  condensa en el matraz 2 y parte en el 
r e f r i  gérante de r e f l u j o  con lo que empieza a e x t r a e r  el LAH con- 
ten ido en el cartucho de e x t r a cc i ô n .  F in a l i z a d a  la  d e s t l l a c i ô n  
se procédé a completar  la  ext r acc iôn  de LAH calentando el matraz 
2 durante dos horas,  t iempo s u f i c i e n t e  para ter min ar  la  e x t r a c ­
ciôn del LAH, el iminando las impurezas no so lu b le s .  Durante todo 
el proceso se mantiene un paso suave de n i trôgeno seco. La d is o ­
luc iôn de LAH se deja en reposo durante 12 horas.  Pasado este  
tiempo se procédé a t r asvasar  la d is o lu c iô n  a la  bureta de do­
s i f i c a c i ô n  4,  opérande con las 1 laves A y B. La d iso luc iôn  que- 
da, una vez t r asvasada,  to ta lmente t r ansparen te  e in c o lo re .  A 
cont inu ac iôn ,  se t rasvasan 15 ml. de la  d is o lu c i ôn  al matraz 5,  
opérande con las l l a v e s  C, D y E, con obje to  de procéder poste-
Pur i f i c a d o  segûn ( 6 ) .
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r lormente  a la determinac lôn de la  concentraciôn de la  d i s o l u ­
c iôn .  Fina lmente,  se desconecta la  bureta de d o s i f i c a c i ô n  para  
asi  ser u t i l i z a d a  en las  reacciones s ig u ie n te s .
2 . 2 . 2 .  Va lorac iôn de la  d is o lu c iô n  de LAH en é t e r  d i e t f l i c o .
2 . 2 . 2 . 1 .  Antecedentes b i b l i o g r é f i c o s .
La determinac lôn de la  concentraciôn de d i s o l u -  
ciones de LAH ha si do ob je to  de estudio  por H. F e l k i n  ( 1 0 ) .  Es­
te  autor  r e a l i z a  una r e v i s i ô n  c r t t i c a  de los d i s t i n t o s  métodos 
de va lorac iôn contrastando los resultados obtenidos con el  pro-  
puesto por él mismo - " V a lo r a c i ô n  yodométrica de una d is o lu c iô n  
de t e t ra h id ru ro a lu m i na t o  de l i t i o " - .  Este es, hoy dia el més u t i -  
l i z a d o ,  tanto por su f i a b i l i d a d  (e l  e r r o r  no es en ningûn caso 
mayor del 1%) como por la  gran s e n c i l l e z  o pera t iv a  ( 11) ( 12) .
El método se basa en que la reacciôn de LIAIH^ 
con un exceso de yodo (4 moles por mol de L iAlH^)  consume exac-  
tamente dos moleculas de yodo y t i e n e  lugar segûn la ecuaciôn:
LiAlH^ + 2 Ig -------------------2 Hg + L i l  + A I I 3
Aûn en presencia de un gran exceso de yodo ( i nc lu so  d iez veces la 
cant idad t e ô r i c a )  no se produce la  reacc iôn:
LiAlH^ + 4 Ig------------------------------- -- 4 IH + L i l  + A I I 3
El procedimiento exper imental  que ha sido seguido en el présente
t r a b a j o  se describe  a cont inua c iôn .
2 . 2 . 2 . 2 .  Método e x p e r im e n t a l .
A un e r l  enmeyer se afiaden 20 ml. de una di  sol u-
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clôn de yodo en benceno 0 ,4  N. Sobre e l l o s  se ad ic lonan râ p ld a -  
mente y con a g i t a c i ô n  una muestra de 10 ml. de l a  d is o luc iôn  
etérea de LiAlH^ e x t r a i d a  con una j e r i n g a  a t ravés  del septum F, 
A cont inuac iôn se d i l u y e  con agua, se afiaden unas gotas de â c i -  
do acét i co  d i l u i d o  y 5 ml. de e t a n o l . El exceso de yodo se va - 
lora  por re t roc eso  u t i l i z a n d o  una d is o lu c i ôn acuosa standard de 
t i o s u l f a t o  sôdico 0 , 2  N, necesiténdose 28,4 ml.
Concentraciôn de la  d is o lu c i ôn de LiAlH^ 0 ,115  M. La p r e c i -
siôn de la  v a lo ra c i ô n  es de 1%.
2. 2 3. Reducciôn de 1 - a r i  1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i  1-1 - bu ta nona s.
En este apar tado se recogen los d e t a l 1 es expérimentales  de 
los procesos de reducciôn de 1- a r i 1- 2 , 3 , 3 - t r i m e t i l - 1 -butanonas 
con una d is o lu c iô n  de LAH en EtgO, de concentrac iôn 0 ,115 M.
(en algunos casos se u t i l i z ô  o t r a  d iso luc iôn  de concentraciôn  
3 X 10"^ M si n observarse  cambios en e l r e s u l t a d o  es ter eoquîmico) 
En todos los casos se u t i l i z a r o n  100-200 mg. de muestra,  obte -  
niéndose rendimientos  prSct icamente c u a n t i t a t i v o s  , empleando d i - 
soluciones t r ansp ara n tes  de LiAlH^ en é te r  d i e t f l i c o ,  a 30°C y 
con un tiempo de reacc iôn de 2 horas . En todas las  reacci  ones 
se u t i l i z ô ,  como sistema de reac c i ôn,  el  d i s p o s i t i v e  experimen­
ta l  descr i to  en el apartado 2.1 (secciones 4 y 5 del a p a ra to ) .
El procedimiento general  que describimos viene r e f e r i d o  a 
la reacciôn de 1 - f e n i 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1-1-butanona con una d i s o l u ­
ciôn 0,115 M de LAH en EtgO.
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/ = \  9^3 LAH /z = \
(. >  CO - CH - C - CH- ------ (. >V CHOH - C H - C -  CH,^  'cH, 'cH , '
J  â 3QOQ 3 3
M 191 193
Se conecta el matraz 5 p ro v is to  de una pleza de a g i ta c iô n  mag- 
n é t i ca  a la bureta de d o s i f i c a c i ô n  y se hace vacio en el mismo 
hasta una presiôn de 0 ,1  T o r r ,  manteniendo cerradas las l l a v e s  
D y E de la b u r e t a . A cont inuac iôn se r e l l e n a  el sistema con n i ­
trôgeno seco, r ep i t ië ndos e  el  proceso de vaciado y l lenado t r è s
veces consé cu t iv es , dejando por û l t imo una c o r r i e n t e  suave de 
ni t rôgeno seco. Real izadas las  operaciones a n t e r i o r e s  se afiaden 
al matraz de reacciôn mediante la  bureta d os i f i c a do ra  20,4 ml .  
de la  d iso l uc iôn  de LAH 0 ,115  M en EtgO ( 2 , 3 4  x 10"^ moles) ,  
manteniendo la a g i t ac iô n  hasta que se a lcanza la  temperatura de 
30°C. A cont inuac iôn,  a t r avés  del septum F y mediante una j e ­
r inga  p ro v is ta  de una aguja de acero in ox id ab le  se ad icionan  
150 mg. ( 7 , 8  x 10"^ moles) de 1 - f e n i l - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1-1-butanona  
d i s u e l t a  en 3 ml. de é t e r  d i e t f l i c o  . F in a l i z a d a  la  a d ic i ô n ,  
se mantiene la  ag i t a c i ô n  bajo una suave c o r r i e n t e  de n i t rôgeno  
y a 30“C, durante dos horas.
Por û l t i m o ,  se h i d r o l i z a  la  mezcla de reacciôn con una d i ­
soluc iôn acuosa saturada de c lo ru ro  sôdico.  La fase acuosa se 
ex tr ae  con t r ès  porciones de 50 ml. de é t e r  d i e t f l i c o .  Los ex-
Recientemente dest i l a d o  sobre LAH en atmôsfera de n it rôgeno a 
un matraz prov is to  de septum, a t ravés  del cual y con una j e ­
r i nga  se toma el volumen necesa r io ,  ev itando de esta forma el  
contacte con la  a tmôsfera,  ad ic ionéndolo  sobre la cetona i n -  
t roducida  en un v i a l .
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t r a c t o s  e téreos reunldos se lavan con agua saturada de NaCl y se 
secan sobre s u l f a t o  magnésico anhid ro ,  el iminandose el é te r  a va­
c i o .  En todos los casos, los productos de reacciôn fueron a n a l iz a  
dos por IR y ^HRMN observândose la  desaparicion t o t a l  de cetona.  
Los datos espectroscôpicos se recogen a cont inuac iôn.  Los espec­
t r os  IR se r e g i s t r a r o n  en d is o lu c iô n  de t e t r a d o r u r o  de carbono.  
Los espectros de ^HRMN se regi  s t r a ro n  en d is o lu c i ôn de t e t r a c l o -  
ruro  de carbono usando TMS como r e f e r e n d a  i n t e r n a ,  a 25"C.
Tabla 19
CARACTERISTICAS ESPECTROSCOPICAS DE LA MEZCLA DE CARBINOLES DIASTEREOMEROS
(a + 6) l-FENIL-2,3,3-TRIMETIL-l-BUTAN0L. U .
f  d b CHg a
CgHc - CH - CH - C -  CH, a 6 5 I 1 I 3 -
OH
e
CH, CH, a
-1IR. 3600 cm" (OH l i b r e -s t . ) ,  3450 (OH asociado-st). (n° 36 colecciôn). 
H^RMN (n° 37 colecciôn).
Sehal Desplazam. 
« ppm
Int. Multip. Cte. de acop, 
Hz.
Asignaciôn.
1 0,50 3H Doblete 6 c
2 0,98 9H Singlete -
3 1,50 IH Multipiete - b
4 2,40 IH Singlete - e
5 4,40 IH Doblete 7,4 d (a)
6 4,98 IH Doblete 1.6 d (g)
7 7,15 5H Singlete - f
aparente
CROMATOGRAFIA GAS - LIQUIDO 
Columna: UCC a l 10% sobre Chromosorb GW-AW
-178-
Longitud columna; 2 m. Dlâmetro : 1 /8"
Temperatura columna 140®C 
F lu jo  gas por tador :  65 ml /min.
Tiempo de re t enc iôn :  11,40 min (a) ; 12,30 min (g). 
Tabla 20
CARACTERISTICAS ESPECTROSCOPICAS DE LA MEZCLA DE CARBINOLES DIAS­
TEREOMEROS (a + B) l - p - M E T I L FE N IL 2 ,3 , 3 -T R I M E T I L - l -BUTANOL. 2 a
a. f  d b ÇH3 ^
P- CH3 - CgH. - CH - CH 4 1 1
OH CH-
e c^
-  C -  CH- a 1 3 — 
CH3 a
IR: 3600 cm“  ^ (OH l i b r e - s t ) . 3450 (OH a s o c ia d o -s t )  (n
c
“ 38 co le c-  
iÔ n ) .
^HRMN (n ° 39 c o le c c i ô n ) .
SeRal . Desplazam.  
6 ppm
I n t e n s . Mu l t i  p l . Cte.  a c o p l . 
Hz.
Asi g.
1 0 ,50 3H Doblete 6 ç
2 0 ,98 9H S in g le te - a
3 1,50 IH M ul t i  p le te - b
4 1,80 IH S in g le te - e
5 2 ,30 3H Si ng le te - a .
6 4 ,40 IH Doblete 7 ,4 d (a)
7 4,98 IH Doblete 1,6 d ( b)
8 7,15 4H S in g le te
aparente
- f
CROMATOGRAFIA GAS - LIQUIDO.
Columna: UCC al 1301 sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud columna: 2 m. Diâmetro: 1 / 8 " .
Temperatura columna: 150“C 
Flu j o  gas por tador :  65 ml /min.
Tiempo de r e t e n c i ô n : 12,40 min. (a); 13,40 min. ( b ) .
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Tabla 21
CARACTERISTICAS ESPECTROSCOPICAS DE LA MEZCLA DE CARBINOLES DIAS­
TEREOMEROS (a + 6) 1 m-METILFENIL-2,3 , 3-TRIMETIL-1-BUTANOL. 3a
î f  d b CH3 a
m- CH 3 - CgH^ - ÇH 
OH 
e
- CH - C -  CH- 1 1 3
CH3 CH33
c
a
IR: 3600 cm”  ^ (OH l ibre -s t ) . 3450 (OH asociado-st) (n“ 40 colecciôn).
^HRMN (n° 41 co lecc iôn)
SeRal Desplaz 
6 ppm
I n t . Mul t i  p. c te .  acop. 
Hz
Asi g.
1 0 ,50 3H Doblete 6 c
2 0 ,98 9H Sin g le te - a
3 1,50 IH Mul t i  p le te - b
4 1 ,90 IH Si ng le te - e
5 2 ,30 3H S in g le te - a
6 4 ,40 IH Doblete 7,4 d (a)
7 4,98 IH Doblete 1 .6 d (b )
8 7,15 4H S in g le te
aparente
- f
CROMATOGRAFIA GAS - LIQUIDO.
Columna: UCC a I 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud columna: 2 m. Diâmetro : 1 /8"  .
F lu j o  gas por tador :  65 ml/min.
Tiempo de re t en c iô n :  16,80 min (a); 18,50 min. ( g)
Tabla 22
CARACTERISTICAS ESPECTROSCOPICAS DE LA MEZCLA DE CARBINOLES DIAS­
TEREOMEROS (a + b ) 1-p-FLUORFENIL-2,3 , 3 -TRIMETIL-1 -BUTANOL. 6a
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f  d b CH, a
—  —  —  I  j  —
p-F-C^H. - CH - CH - C - CH» a6 4 I I I 3 —
OH CH- CH- a
e  ^ "
IR: 3600 cm”  ^ (OH, H bre -s t ) ,  3400 cm“  ^ (OH, asociado-st) (n® 42 co1ecc16n)
*HRMN (n® 43 c o le c c i ô n ) .
SeRal. Despiaz 
6 ppm
I n t . M u l t 1p. Cte.  ac o p l . 
Hz
AsignaciOn
1 0,50 3H Dobiete 6 £
2 0 ,98 9H S i n g l e t e - à
3 1,90 IH H u l t l p l e t e - b
4 2,00 IH S i n g l e t e - £
5 4 ,40 IH Doblete 7 .4 d (a)
6 4,98 IH Dobiete 1.6 d ( b )
7 6,95 4H M u l t i  p i e t e - f
Tabla 23
CARACTERISTICAS ESPECTROSCOPICAS DE LA MEZCLA DE CARBINOLES DIAS-
TEREOMEROS (a + B) l -m-FLUORFENIL-2,3, 3 -TRIMETIL- l - BUTANOL. 7 à
f  d b ÇH3 a
m- F- C-H. -  CH - CH 6 4 1 1 - C -  CH- a1 3 -
OH CH3 ^"3 -e c^
IR: 3600 cm‘  ^ (OH, l ibre-st) , 3400 cm"  ^ (OH, aspciado-st) (n® 44 colecciôn)
^HRMN (n ® 45 c o le c c i ô n ) .
SeRal . Despiaz I n t . M u l t i p . C te . aco pl . Asi gnaciôn
6 ppm Hz
1 0.55 3H Dobiete 6 c
2 1,00 9H S i n g l e t e - a
3 1,55 IH M u l t i  p i e t e - E
4 2,05 IH S i n g l e t e - e
5 4,50 IH Doblete 7.4 ? (a)
6 5,05 IH Doblete 1.6 ?  (0
7 7,00 4H M u l t i p l e t e - T
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Tabla 24
CARACTERISTICAS ESPECTROSCOPICAS DE LA MEZCLA DE CARBINOLES OIAS-
TEREOMEROS (a + B ) 1- p-METOXIFENIL-2,3 ,3 - TR IM ET I L - l - BUTANOL.
a f  d b CH3 a
P-CH3O-CgHA - CH - CH - C- CH3
OH CH3 CH3 a
e Ç
IR. 3600 cm (OH, l i b re - s t ) . 3400 cm'l (OH, iasociado-st) (n° 46 colecciôn)
^HRMN (n° 47 c o l e c c i ô n ) .
Sef ia l . D espla z . I n t . M u l t ip . Cte.  acopl . Asignaciôn.
6 ppm Hz
1 0 ,5 0 3H Doblete 6 £
2 0 ,9 8 9H S in g le te - £
3 1 ,30 IH Si ng le te - e
4 1,50 IH Mu l t i  p ie t e - b
5 3,75 3H Si ng le te - a
6 4,40 IH Dobiete 7 ,4 d (a)
7 4 ,9 8 IH Dobiete 1.6 d (b )
8 6,75 2H Doblete apar.  Parte AA' f
9 7 ,15 2H Doblete apar.  Parte BB' T
Ambos grupos de seRales forman par te  de un sistema AA'BB'.
Tabla 25
CARACTERISTICAS ESPECTROSCOPICAS OE LA MEZCLA OE CARBINOLES DIAS 
TEREOMEROS (a + b ) l-m-METOXIFENIL-2. 3 ,3-TRIMETIL- l-BUTANOL. ^
a  f  d b CHg £
m-CH-0- CgH, - CH - CH - C - CH- a 3 6 4 I I I 3 -
OH CH, CH- a
IR: 3600 cm”  ^ (OH, l ib re - s t ) ,  3450 cm~^  (OH, asociado-st) (n° 48 colecciôn)
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^HRMN (n “ 49 colecciôn).
S eô a l . Despiaz.  I n t . M u l t i  p. Cte.  a c o p l . Asignaciôn.
6 ppm H z.
1 0,50 3H Dobiete 6 £
2 0,98 S in g le te - £
3 1,50 M u l t i p i e t e - b
4 2,05 S in g le te - £
5 3,75 3" S i n g l e t e - a
6 4,40 1" Doblete 7,4 d (a)
7 4,98 Doblete 1,6 d ( 6 )
8 6,95 M u l t i  p ie te - f
Tabla 26
CARACTERISTICAS ESPECTROSCOPICAS DE LA MEZCLA DE CARBINOLES DIAS-
TEREOMEROS (a + g) 1-p-N, N,DIMETILAMIN0FENIL-2,3,3- TRIMETIL-1-
BUTANOL. 8a
e f  d b CH3 a
P-(CH3)2 N-CgH4 - CH - C H -  C -  CH- 1 1 3 £
OH CH- CH- a
S. ~
IR: 3600 cm"^  (OH, l i bre -s t ) . 3400 cm* (OH, asociado-st) n® 50 colecciôn).
^HRMN; { n® 51 c o le c c i ô n ) .
SeRal . Despiaz.  I n t . M u l t i p l . Cte.  a c o p l . Asignaciôn.
6 ppm. Hz.
1 0,55 3H Doblete 6 £
2 0,98 9H S in g le te - £
3 1,60 IH M u l t i  p ie te - b
4 2 ,80 6H S in g le te - £
5 4,35  IH Doblete 7 ,4 d (a)
6 4,90  IH Dobiete 1.6 d (B)
7 6 , 4 0 - 7 , 1 0  4H M ul t i  p ie te f
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Tabla 27
CARACTERISTICAS ESPECTROSCOPICAS DE LA MEZCLA DE CARBINOLES DIAS 
TEREOMEROS (a + B) - 1-m-N, N, DIMET ILAMINOFENIL-2, 3 , 3-TRIMETIL- 1 -  
BUTANOL. 9a
e f  d b ÇH3 a
m-CCHg) H. - C H -  CH 4 1 1 - C -  CH-  a 1 3 —
OH CH.: CH3 a
IR: 3600 cm"* (OH, l ibre -s t ) . 3400 cm"* (OH, asociado-st) (n° 52 colecciôn).
*HRMN: ( n “ 53 c o le c c i ô n ) .
Sef lal . Despiaz. I n t . Mu l t i  pi . Cte.  acopl . Asi gnaciôn
« ppm Hz.
1 0 ,55 3H Dobiete 6 Ç
2 1,00 9H Si ngle te - £
3 1 ,60 IH M u l t i p l e t e - b
4 2 ,85 6H Si ngle te - e
5 4 ,30 IH Dobiete 7 ,4 ^  (a)
6 4 ,90 IH Dobiete 1.6 d ( b)
7 6 ,80 4H Mul t i  p ie te - f
2 . 3 .  VALORACION DE LAS MEZCLAS DE CARBINOLES DIASTEREOMEROS
2 . 3 . 1 .  E lecclôn del procedlmiento .
Actualmente I os dos métodos de mayor ut111zac16n
para r e s o lv e r  el problema de la va lor ac ion  de mezclas racémi -
cas de carb ino les  d i astereômeros son la resonancia magnetica
nuclear  y la  cromatograf la  en fase gaseosa. En nuestro caso,
1
se ha r e s u e l t o  por espectroscopia de HRMN una vez observada 
la per f ec ta  d i fe r e nc i a c iô n  de seRales "clave" en estos espec-  
t r o s .  Se u t i l i z a r o n  di rectamente  como muestras para el r e g i s -
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t r o  de ios espectros los brutos r é s u l t a n t e s  en cada una de las  
reacclones obje to  de estudio,  ya que no planteaban problemas, da­
da la  t o t a l  ausencia de subproductos.
Los resultados de las  va lorac lone s por *HRMN se comproba- 
ron por cromatograf fa en fase gaseosa, en aquel los  casos en que 
esto fue pos ib le .
2 . 3 . 2 .  D e s c r lpciôn del procedlmiento y r e s u l t a d o s .
Los espectros de *HRMN de las mezclas racêmicas de c a r b i ­
noles d iastereômeros, re g ls t ra d os  en d is o lu c l ôn  de CCl^,  u t i l l -  
zando TMS como r e f e r e n d a  In te r na  (v e r  espectros c o l e c c i ô n ) ,  
presentan como seôal c lave  para la  v a l o r a c i ô n ,  la correspondiez  
te  a la  resonancia del protôn (d, cuyos parômetros magnêticos se 
recogen en el apartado 2 . 2 . 3 .  El desplazamiento qufmico de d i - 
cho protôn es muy d i f e r e n t e  para el c a rb in o l  a (6 = 4 ,4 0  ppm) 
y para el carb inol  6 ( & =  4 , 9 8  ppm) ( 1 3 ) .  La ampl iaciôn de esa 
zona del espectro y su r e p e t i d a  in te g r a c i ô n  ha permi t ido  deducir  
la  composiciôn de cada una de las  mezclas.  (Tabla 2 8 ) .
En los casos en que se pudo conf i rmer  por cromatograf fa  
en fase gaseosa, las  condi ci  ones u t i l i z a d a s  fueron la s  re c o g i -  
das en el  apartado 2 . 2 . 3 .
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Tabla 28
VALORACION DE LAS MEZCLAS DE CARBINOLES DIASTEREOMEROS, OBTENIDOS EN LA RE- 
DUCCI0N DE l-ARIL-2,3,3-TRIMETIL-l-BUTAN0NA CON LAN, EN Et^O A 30°C.*)
TECNICA DE VALORACION
Sust i  tuyente RMN % a(± 2) CGL % a(±  3)
-H 96 96
- p - F 95 -
-m- F 95 -
-  p- Me 95 94
-m-Me 95 95
-p-OMe 95 -
-m-OMe 95 -
-p-NMCg 96 -
-m-NMeg 96 -
®^Condiciones experimental  es r e f e r i d a s  en 2 . 2 . 3 .  Los resultados  
fueron Igua les  u t i l i z a n d o  d i f e r e n t e s  concentraciones de LAN.
2 . 4 .  ASIGNACION DE CONFIGURACIONES RELATIVAS Y (SR,
A LOS OIASTEREOMEROS DEL l - A R I L - 2 , 3 ,3 -TR IM ET IL -1-BUTANOL.
2 . 4 . 1 .  In t r od u c c iô n .
En este  apartado vamos a d i s c u t i r  la  asignaciôn de las  
conf igurac iones r e l a t i v a s  ( ^ , £ S )  y (£R,RS) de los ca rb inoles  
obtenidos,  bajo la  forma de racematos diastereômeros ( ^ , ^ )  y 
(EE'EB.) « Gn las reacciones de reducciôn de los precursores car -  
bonf l ic os  correspondientes ( 1 - a r i 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1-1 - bu ta nona ) 
con te t r a h id r u r o a lu m i n a t o  de l i t i o .
La asignaciôn de conf igurac iones r e l a t i v a s  de carb inoles  
diastereômeros puede resol  verse mediante la a p l icaciôn de d i v e r ­
ses técnicas in s t r um ent a l es ,  entre las que destaca la espectros
-1 8 6 “
copia de resonancia magnética nuclear  de protôn.  La a p l I c a c iô n  
de estas têcnicas  estâ basada en la re l a c iô n  e x i s t e n t e  -e cua -  
clôn / l / -  ent r e  c u a lq u le r  parSmetro magnético experimental  ob-  
servado el parâmetro magnético in d iv i d ua l  correspondien-
te a cada confôrmero,  p ° ,  y los val ores de las poblaciones  
( k j )  de cada uno de los confôrmeros que p a r t i e l  pan en el  e q u i - 
l i b r i o  conformacional , expresadas como f racc iones mol ares  
( ï  k.  = 1) ( 1 4 ) ( 1 5 ) .
" n
La v a l idez  de esta c o r r e l a c i ô n , esté condicionada por dos 
re q u is i to s  fondamentales;  a) que la  velocidad de in te rc on vers iô n  
de los confôrmeros debe ser  mayor que la del fenômeno que da 1u-  
gar a la resonancia magnética nuc l e a r ,  con lo que los parSmetros 
magnêticos observados aparecen promediados y b) el  t iempo de r e -  
sidencia  en cada confôrmero debe ser super ior  al  t iempo de t r a n -  
sic iô n  ent re  los mismos. Ambas condiciones se cumplen en las  
condiciones de t r a b a j o  usual es en resonancia magnética nuclear  
de protôn ( temperatura ambiente)  aunque, a temperaturas s u f i -  
cientemente bajas puede, por "congelaciôn del e q u i 1 i b r i o " , 11e-  
garse a una si tuac iôn en que los confôrmeros sean di rectamente  
observables ,  por ser su tiempo de res idencia  mayor que el t i e m ­
po de t r a n s i c iô n  a esa temperatura .
La asignaciôn de conf  iguraciones r e l a t i v a s  ( ^ » S ^ )  / y 
(S^,  R£) a los diastereômeros del 1 - f e n i 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1- 1 - b u -  
tanol  ha sido r e a l i z a d a  previamente ( 1 6 ) ( 9 ) .  Por nuestra  parte  
hemos l levado a cabo la  v e r i f i c a c i ô n  de dicha asignaciôn ( 1 3 ) ,
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a los racematos diastereomericos { I R , ZR) ( I S , 2 S ) y (1R,2S) (1S2R) 
de l - a r i l - 2 , 3 , 3 - t r 1 m e t i l - 1-b u ta nol .
El espectro de *HRMN del isômero o, obtenido en la reduc­
ciôn de 1 - f e ni 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i l - 1 - b u t a n o l  con LAH en é te r  d i e t î -  
l i c o ,  se registrô en un espectrômetro de 100 MHz Varian XL -100  
y el  del isômero G obtenido en la condensaciôn del 2 , 3 , 3 - t r i m e -  
t i l b u t a n a l  con bromuro de f e n i 1nagnes i o en ê t e r  d i e t i l i c o ,  se 
r e g i s t r ô  en un espectrômetro de 60 MHz Varian T60A. En ambos 
casos se u t i l i z a r o n  d iso luc iones de los ca rb in o le s  racémicos en 
CCI4 , a 30“C y con TMS como r e f e r e n d a  i n t e r n a .  Los parâmetros 
magnêticos protônicos de ambos isômeros a y g se dan en la  t a ­
bla 29. La asignaciôn de protones a grupos de l îneas  es inme-
d i a t a .  No se ban ten ido en cuenta los acoplamientos de los 
protones aromâticos con el protôn b e n c t l i c o  H, ni los del pro­
tôn h i d r o x î l i c o  dado que no se observa n en el espectro ,  por lo
que re st a  un sistema de cinco espines ,  que se ha as im i1 ado a
un sistema ABXg, para cal c u l a r , de un modo aproximado, los pa­
râmetros magnêticos del isômero a ( t a b l a  29) .
2 . 4 . 2 .  A n â l i s i s  conformacional s e m i c ua n t i ta t i v o  de los d ia s ­
tereômeros (RR,SS) y (SR,RS) de 1 - a r i 1-2 , 3 , 3 - t r i m e - 
t i 1 - 1-b u t a n o l .
La estimaciôn se m ic ua n t i ta t i v a  de las  poblaciones confor -  
macionales ,  N^, expresadas como f r ac c iô n  molar se ha l levado a 
cabo de acuerdo con el mêtodo descri  to ( 1 7 ) ,  mediante la evalua-  
ciôn de las  energfas conformacionales r e l a t i v a s  G° , las cuales  
a su vez se estiman mediante el cômputo y eva luaciôn de las in -
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teracc lones es té r ic a s  d l f e r e n c l a l e s  présentés en los confôrmeros 
considerados ( t a b l a  30) .
Tabla 29
PARAMETROS MAGNETICOS PROTONICOS DE LOS ISOMEROS a Y g DEL 1-FE-  
N I L - 2 . 3 . 3 - T R I M E T I L - 1-BUTANOL.
?1 Ï 2  î« 3
^ 6 ^ 5  -  Ç -  Ç -  Ç - CHg 
OH CH3 CH3
Desplazam. 
quimico.
Isômero a  
6 ppm
Isômero g 
6 ppm.
Ctes. de 
acoplam.
Isômero a 
J(Hz)
Isômero
0(Hz)
"1
"2
CH,
C(Ch3)3
4,41®
1,63®
0,53®
0,98
5.1 
1,4-1,2*’
0,76
1.1
^1.2
' '2 . CH,
7.4®
7.5®
i . e f
7.0^
^6^5 7,2 7,1
OH 1.8 1.3
a) Valores calculados mediante el anâlisis del sistema ABX3, constituido por 
Hj. Hg y los protones del grupo metilo; b) entorno en que aparece el multi­
plete complejo correspondiente; c) valores aproximados, deducidos por me- 
dida directa sobre el espectro.
Tabla 30
ANALISIS CONFORMACIONAL DE LOS ISOMEROS (1R,2R) Y (1R.2S) DE l-ARIL-2,3,3-TRIME- 
TIL-l-BÜTANOL.
ISOMERO. CONFORMERO. R^ r 2. R \ r1 r5. Ni.
r 1 R^ I Me Ho Ar OH Hl 0,95
1 1R.2R I I Me »? OH "1 Ar 0,02
Me. R^ n i Me "2 «1 Ar OH 0,02
IV Hg Me Ar OH Hl 0,72
/ ' M e  / : ' R 4 1R.2S V Hg Me OH Hl Ar 0,27
Me R3 VI "2 Me "1 Ar OH 0,01
De acuerdo con estos r e s u l t a d o s , de aquî en ade lante  solo se 
han ten ido en cuenta los confôrmeros I ,  I I I ,  IV y V.
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2 . 4 . 3 .  Asignaciôn de conf Igurac iones r e l a t i v a s
La asignaciôn de conf igurac iones r e l a t i v a s  a p a r t i r  de las  
constantes de acoplamiento vec ina l  observadas exige una estimaciôn  
prev ia  de las poblaciones de los confôrmeros de ambos isômeros 
mediante el planteamiento y res olu c i ôn del sistema co snt i tu id o  
por las  ecuaciones / 2 /  y / 3 / ,  en las  que es la  constante de
,obs / 2 / / 3 /
acoplami ento vecinal  observada para cada uno de los isômeros y 
la  constante de acoplamiento vec ina l  correspondiente al con­
fôrmero i . De este modo se puede p la n te a r  un sistema de cuatro  
ecuaciones,  cuya resoluc iôn permi te c a l c u l e r  los valores  de cua­
t r o  poblaciones, siempre que se puedan estimar con s u f i c i  ente ga­
r a n t i e  los valores de , cuya d e f i n i c i ô n  y evaluaciôn se recoge 
en la  t a b la  31.
Tabla 31
C O N S T A N T E S  DE A C O P L A M I E N T O  M O D E L O ,  J ° ,  D E F I N I D A S  PARA EL S I S T E M A  
R O T A C I O N A L  C j  -  C g .
CONFORMERO I I I IV VALORES MODELO
C ON S T A N T E
D E F I N I D A . Ji,2 - j?" Ji,2 = jr Ji,2 = jr
,os
J?® = 10,7 Hz
= 1,47 Hz"
Valores observados en el (3R, 5R) (3S, 5S) -5- feni l -2,2,6,6- tetramet i l -3-  
-heptanol (18).
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De este modo se han c a lc u l a d o ,  considerando las dos p o s l b l -  
l idade s de asignaciôn c o n f ig ura c lo na l  , los va lores  de las pobla ­
ciones conformaclonales recogidas en la tab la  32,  en la  que  ^ se 
han inc lu id o  para su comparaciôn la  d ls t r i b u c i ô n  conformacional  
cal culada a p a r t i r  de las energ ies  de in te r acc i ô n  e s t ê r i c a .
Tabla 32
METODO DE CALCULO N j Nu i NiV Ny ASIGNACION DE CONFIGURACIONES
a  - ( 1 R , 2 R ) ( 1 S , 2 S )
0 , 6 4 0 , 3 6 0 , 9 9 0,01
g = ( 1 R , 2 S ) ( 1 S , 2 R )
^HRMN
a = ( 1 R , 2 S ) ( 1 S , 2 R )
0,01 0 , 9 9 0 , 3 6 0 , 6 4
g = ( 1 R , 2 R ) ( 1 S , 2 S )
A N A L I S I S  C ON FO R-  „  
M A C I O N A L . 0 ,02 0 , 7 2 0 , 2 7
Contrastando los va lo res  de las  poblaciones conformaciona-  
les calcu ladas  por ambos métodos se l l e g a ,  inequivocamente, a la  
s i g u ie n te  asignaciôn de co nf igurac iones r e l a t i v a s :  c a AbZnol a Aa- 
ccmato ( 1 R , 2 R )  ( J S , 2 S ) ,  y c a A b Z n o l  g Aacemato { 1 R , 2 S )  I tS ,2R) ,  
lo  que esté plenamente de acuerdo con la  asignaciôn r e a l i z a d a  an-  
ter io rme nte  basada en los desplazamientos quimicos observados pa­
ra el grupo met i lo  unido al  carbono q u i r a l  cont iguo al carbono car-  
b o n i l i c o  (16)  y mediante la  comparaciôn de la constante de acopla ­
miento vecinal  J j  g de cada diastereômero ( 9 ) .
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2 . 5 .  REDUCCIONES COMPETITIVAS CON TETRAHIORUDOALUMlNATO DE LITIO  
(LAH)
2 . 5 . 1 .  In t r o d u c c iô n .
Se han rea l  1zado las reducciones compet i t ivas  de 1 - f e -  
n i l - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i l - l - b u t a n o n a  1 y  ocho d i f er entemente  s u s t i t u i - 
das 1 - a r i 1 - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i l - 1 - b u t a n o n a  ( p-Me m-Me p-OMe 4,  
m-OMe p-F m-F 7_, p-NMeg 8 , m-NMeg 9)  con LAH en é t e r  d i e ­
t i l i c o  a 30°C. Se han ca lcu lado las  ve locidades r e l a t i v a s , haciendo 
re acc i on ar  pares de cetonas con un defecto  de h idruro  de 0 ,0 5 : 1  
a 0 , 4 0 : 1  y estudiando la  re l a c iô n  de cetonas sin reacc ionar  por 
CGL.
El método de c i n é t i c a  com pet i t ive  ha sido u t i l i z a d o  
desde hace tiempo (19)  (12)  para el es tudio  del mecanismo de la  
re d u c e iôn de compuestos carboni l  icos por LAH, debido a la d i f  icul_ 
tad de la mediciôn de velocidades absolutes  en c in é t i c a s  râp idas .  
Solo muy rec i entemente ,  se ha logrado por medio de la técnica  
" s to p p e d - f 1ow” ( f l u j o  d isc on t in ue )  e s t u d i a r  la c i n é t i c a  de estas 
reacciones ( 2 0 ) ( 21) ( 22 ) .
La va l i d e z  del método de c i n é t i c a s  competi t ivas se com- 
probô re a l iz a n d o  di fe re nt es  ensayos. A s i ,  para comprobar la no 
e x is t e n c i a  de problèmes de d i fu s iô n  en la  ad ic iôn  del h idruro  a 
las cetonas,  se determinaron las constantes r e l a t i v a s  de v e l o c i ­
dad a d i f e r e n t e s  re l ac io nes  mol ares de h i d r u r o : cetonas desde,  
0 ,0 75 :1  a 0 , 2 6 : 1 ,  obteni  endo una excel ente r e p r o d ue i b i l id a d  en 
los r e s u l t a d o s . El e fe c to  de la adiciÔn de una segunda cetona en 
las c i n é t i c a s  compet i t ivas  se comprobô que no afectaba  la r e l a -
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clôn de carb inoles  diastereômeros lo que es consis tente  con lo  
propuesto por El 1el (19)  de que durante las reacciones con LAH, 
la  especie AIH^ es constantemente regenerada por desproporclôn de 
los alcôxidos intermedios y que dichos alcôx idos no toman par te  
en el proceso de reducciôn.  En el caso môs desfavorable  de un 
gran defecto de LAH, r e l a c i ô n  0 , 0 7 : 1 ,  tampoco se encontraron va-  
r ia c io nes ni en el re su l tado  estereoquîmico ni en el c i n é t i c o .
La r e l ac i ôn  de constantes de veloc idad se ca lcu lô  a p a r t i r  
de la expresiôn / 4 / ,  donde e son las concentraciones i n i c i ^
ky/k, ' /«/
^ log X^/X^
les de cada cetona y X  ^ e Y^ sus concentraciones en el tiempo t .
El t r a tamiento  de la ecuaciôn / 4 /  en funciôn de los datos croma-
t o g r l f i c o s  conduce a la ecuaciôn / 5 / ,  donde 5 , S y S son las
0 ^0
^^1 S k ^x, S
log -------  . --------= —^ — log --------  •-------- / 5 /
s u pe r f i c i e s  de las cetonas ( x ,  y )  y del patrôn interno en la  mue^ 
t r a  i n i c i a l  y S' , S' , S' las  correspondientes en la muestra f i ­
nal (2 3 ) .
x j  y j  o
2 . 5 . 2 .  Procedimiento g e n e r a l .
Se d e t a l l a  a cont inuac iôn el procedimiento seguido en las 
reduceiones co mpe t i t iv as .  En todas las reacciones se u t i l i z ô ,  co­
mo sistema de reac c i ôn,  el  d i s p o s i t i v e  experimental  descri  to en el 
apartado 2 .1 .  (par t es  4 y 5 del apa r tad o) .  Se empleô una d i s o l u -
-193-
ciôn t r ansp are nte  de LAH en é t e r  d i e t i l i c o  de concentréeiôn  
3xlO~^ M, a 30®C y con un tiempo de reacciôn de 10 minutos.
El matraz de reacciôn 5,  prov is to  de una pieza de ag i ta c iô n  
magnética,  se conecta a la  bureta de d os i f i c a c iô n  y se évacua el 
a i r e  del mismo hasta una presiôn de 0 ,1  T o r r , manteniendo c e rr a -  
das las l l a v e s  D y E de la bureta .  A cont inuac iôn se r e l l e n a  el 
sistema con n i t rôgeno seco, rep i  t i  éndose el proceso de vaciado y 
l lenado t r ès  veces consécut ives ,  dejando por u l t imo una c o r r i e n ­
te suave de n i t rôgeno seco. Real izadas las operaciones a n t e r l o ­
res se anade a l  matraz de reacc iôn ,  a t ravés del septum F y me­
d iante  una j e r i n g a  p ro v is ta  de una aguja de acero in o x id a b le ,
una mezcla equimolar de las dos cetonas correspondientes y Te-
*  * *
t r a l i n a  ( u t i l l z a d a  como patrôn in te r no )  en é t e r  d i e t î l i c o
Se te r m o s ta t i z a  a 30°C y entonces se anade mediante la  bureta  
dos i f ic ado ra  el volumen correspondiente de LAH en é t e r  d i e t î ­
l i c o  , en de fe c to .  Se mantiene la  ag i t a c i ô n  bajo una suave co­
r r i  ente de n i t rôgeno y a 30°C durante 10 minutos.  La mezcla de 
reacciôn se h i d r o l i z a  con una d iso luc iôn acuosa saturada de 
cloruro  sôdico . La fase acuosa se extrae  con t r ès  porciones  
de 50 ml. de é t e r  d i e t î l i c o .  Los ext ractos  etéreos  unidos se 
lavan con una d is o lu c iô n  saturada de c loruro  sôdico y se secan
E. MERCK AG-OARMSTAOT. T e t r a l i n  f u r  Chromatographie GC > 98%.
Recientemente d e s t i 1 ado sobre LAH en atmôsfera de n it rôgeno a 
un matraz p r ov i s t o  de septum, a través del cual y con una j e ­
r inga se toma el volumen necesari  o para mantener la misma con 
centrac iôn en todos los experimentos. Se adiciona sobre la 
mezcla equimolar de cetonas y T e t r a l i n a  i ntroduc i das en un 
v ia l  de donde una vez homogenizado se inyecta en el matraz de 
reacciôn.
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sobre s u l f a t o  magnésico anhidro .  La s o l uciôn se concentrô a vacto  
y se a n a l izô por CGL.
2 . 5 . 3 .  Valorac iôn de las  mezcla de re a c c i ôn .
La va lorac iôn de las mezclas de reacciôn se l l e v ô  a cabo
por a n â l i s i s  cromatogrâf ico en fase gaseosa, una vez opt imizadas  
las condiciones de separaciôn de los compone ntes de la  mezcla 
de reacciôn.  La i d e n t i f i c a c i ô n  de los componentes de la  mezcla
de reacciôn se s ig u iô  por comparaciôn de sus tiempos de r e t e n -
ciôn con el de los componentes puros.
Las condiciones del a n â l i s i s  cromatogrâf ico (CGL) as 1 como 
los tiempos de re te nc i ôn se recogen en la  ta b la  33.
El método u t i l i  zado para la  va lorac iôn cons i s t i ô  en i n t r o -  
duci r  un patrôn in te r no  i n a l t e r a b l e  en el medio de rea cc iô n ,  Te­
t r a l i n a ,  en la  misma r e l a c i ô n  de concentraciones f i j a d a  para las  
cetonas.
La va lorac iôn se l l e v ô  a cabo sobre las cetonas,  homolo-  
gando los cromatogramas de l a  muestra si n reacc ionar ( i n i c i a l )  y 
después de reacciôn ( f i n a l )  mediante el patrôn in t e r n o ,  que ade-  
mâs corr ige  los e fectos  de d i l u c i ô n  en ambas muestras.  La r e l a ­
ciôn de constantes de ve loc idad se ca lc u lô  segün la expresiôn  
/ 5 /  indicada en el apartado 2 . 5 . 1 .  Se r e a l i z a r o n  al menos t r ès  
valoraciones de cada muestra.
Los resultados obtenidos se d e t a l 1 an en la  ta b la  34.
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Tabla 33
CONDICIONES DE VALORACION DE LAS MEZCLAS DE REACCION, POR CGLa)
loi umna T- columna Componentes T. retenciôn 
(min)
Componentes T.retenciôn 
(min)
Tetralina 2,6
UCC 150°C 1 6,6 2 10,9
la 8 , l ( a ) ; 8,8 (g) 12,4 (a ) ;13,4(g)
Tetralina 3,3
UCC 140 •’C 1 9,3 3 14,4
la 11,4 (a ) ; 12, 3(g) 16,8(a);18,5(g)
Tetralina 2,6
UCC 150°C 1 6,6 4 20,9
la 7,9(a);  8 ,4(g) 4a 22,5
Tetralina 2,6
UCC 150°C 1 6,6 5 17,4
la 8 ,0(a ) ;8 ,6(g) 21,0
Tetralina 3,3
UCC 140°C 1 9,3 .6 8,5
la 11,6 11,6
Tetralina 3,3
UCC 140°C 1 9,3 7 5,5
la 11,6 Ta 11,6
145(10 min) - Tetralina 3,0 '
UCC 190°C a 1 7,9 8 24,5
10°C/min. la 9,7(a);10,4(g) 8a -
145(10 min) - Tetralina 3,0
UCC 170°C a 1 7,9 9 30,8
10"C/min. la 9,8(a);10,6(g) 9a 32,3
a) Las siguientes condiciones fueron constantes en todos los casos: 
Aparato Perkin-Elmer i  3 equipado con z 10 Data Collected. 
Longitud columna: 2 m. , DiSmetro : 1/8".
Temperatura detector y câmara de inyecciôn: 220°C.
Flujo gas portador: 65 ml/min.
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
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Tabla 34
RESULTADOS OBTENIDOS EN LAS REDUCCIONES COMPETITIVAS DE 1-FENIL-2.3.3-TRIMETIL
-1-BUTANONA Y l-ARIL-2, 3,3-TRIMETIL-1-BUTANONA, CON LAH EN EtgO 30°C.
Exp. Sustituyentes Hidruro /  Cetona k /k  ® ^Kx /K h
1 0,07 : 1
2 H, p-OMe 0,15  : 1 0 ,473  ± 0 ,03
3 0 ,25  : 1
4 0 ,08  : 1
5 H, m-OMe 0,11  : 1 1 ,182  ± 0.05
6 0 ,2 8  : 1
7 0 ,07  : 1
8 H. p-F 0 ,13  : 1 1,110 ± 0,05
9 0 ,22  : 1
10 0 ,08  : 1
11 H, m-F 0 ,13  : 1 3,457 ± 0 ,08
12 0 ,30  : 1
13 0 ,1 0  : 1
14 H, p-NMeg 0 ,1 8  : 1 0 ,233  ± 0,02
15 0 ,25  : 1
16 0 ,07  : 1
17 H, m-NMeg 0 ,15  : 1 0 ,327 ± 0 ,03
18 0 ,26  : 1
19 0 ,09  : 1
20 H, p-Me 0 ,18  : 1 0 ,43 6  ± 0 ,03
21 0 ,30  : 1
22 0 ,08  : 1
23 H, m-Me 0,15  : 1 0 ,862 ± 0 ,06
24 0 ,25  : 1
a) Relaciôn de constantes de veloc idad de l - a r i l - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i 1 -
- 1-butanona (ky) respecte  a l - f e n i I - 2 , 3 , 3 - t r i m e t i l - 1-butanona
( k „ ) ' *
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I I .  REACCIONES DE CONDENSACION DE COMPUESTOS 0RGAN0MA6NESIC0S Y 
ORGANOLITICOS CON COMPUESTOS CARBONILICOS.
1. SINTESIS DE LOS COMPUESTOS CARBONILICOS.
Se han l levado  a cabo en este t r a b a j o  las reacciones de 
condensaciôn de compuestos organomagnésicos y organoT i t i c o s  
con los s ig u ientes  compuestos c a r b o n i l i c o s : 2 - f e n i l p r o p a n a i *  H ,
3 - f e n i  1-2-butanona 1_2, 1 , 3 - d i f e n i  1-1-propanona 1_3, 3 , 4 - d i f e n i l -  
- 3 - m e t i 1-2-butanona 14 , 1 , 2 , 3 - t r i f e n i l -2 -m et i l - 1 - p r op a n on a  
2 - a r i 1 propanai (Ar = X -  CgH^; X : p-F 1^, p-Cl 1 7 ) ,  3 - a r i 1 - 2 - b u ­
tanona (Ar = X -  X : p-F 1^, p-Cl p-MeO m-F ^
m-Me 2 2 ) .
A cont inuac iôn se descri  ben los métodos de s i n t e s i  s para 
los compuestos 12 a 22
1 .1 .  METODOS DE SINTESIS.
Para la preparac iôn de los compuestos c a rb o n i l i c o s  estu -  
diados se han seguido d i f e r e n t e s  rutas s i n t é t i c a s  esquematizadas 
en los esquemas 1 y 2 , y que se d e t a l 1 an en los apartados co-
correspondientes .
MERCK - Schuchardt
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1 . 2 .  PREPARACION DE 3-FENIL-2-BUTAN0NA.
1 . 2 . 1 .  Preparaciôn de 3 - f e n l l - 2 - b u t a n o 1  .
C H . I
C . H q  -  CH -  CHO ------ - ------ ► C , H .  -  CH -  CHOH -  C H ,
'  '  C H ,  '  t H ,  '
M 134 150
Se s igu iô  el procedimiento general  descr i  to en 1 . 4 . 1 .  de
la  par te  I ,  para la  formaclôn del compuesto de Gr ignard .  El 
t iempo de reacciôn se redujo a sels horas y la h i d r ô l 1 si s se 
rea l  1zô con una soluciôn saturada de c lo ru ro  amônico.
Se part IÔ de 13,4 g. ( 0 , 1  mol) de 2 - f e n 1 1 pro panai .
Obtenidos: 14,8 g. Rendimiento mâximo: 98%.
El producto se c a r a c t e r 1zô por su espectro  de IR y ^HRMN c o ïn ­
c identes  con los previamente d escr i tos  ( 9 ) .  Su pureza se s igu iô  
por CGL.
Columna: P ol1f e n i 1é t e r  al  5% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud : 2 m. DlSmetro: 1 /4 " .
F lujo gas por tador  ( Ng) : 65 m l /m l n .
Temperatura columna: 150“C.
Tiempo de r e t e n c i ô n : 20 minutos.
1 . 2 . 2 .  Preparaciôn de 3 - f e n 1 1-2 -b u ta nona .
P i r l d ln a /C H p C l„
C g H ,  -  CH -  CHOH -  C H -  --------------------- -— ^  C - H -  -  C H - C O - C H ,
CH3 CH3
M 150 100 148
- 2 0 2 -
En un matraz p r ov is to  de a g i t a c i ô n  magnética y en f r i a do  ex-  
ter lo rme nte  con una mezcla f r i g o r i f I c a  de h i e l o  y s a ! , se colocan  
31,3 g. (0 , 396  moles) de p i r l d i n a  y 495 ml. de c lo ru ro  de m e t l l e -  
no anhidro . A cont inuaciôn se ahaden 19 ,80 g. (0 , 1 9 8  moles) de 
t r i o x i d o  de cromo , 1entamente, con obje to  de e v i t a r  un c a l e n t a -  
mlento excesivo en la  formaclôn del complejo t r i ô x i d o  de cromo-  
p l r l d l n a .  Terminada la a d i c i ô n ,  se mantiene la  a g i t a c i ô n  de la  
mezcla durante 40 minutos,  a temperatura ambiente.  Transcurr ido  
este tiempo se 1ntroducen en el  matraz de reacciôn 5 g. ( 0 ,0 33  
moles) de 3 - f e n i 1 -2 -b u tan o l  d is u le t os  en 10 ml.  de c lo ru ro  de 
m e t l le no ,  apreclandose 1nmediatamente un brusco v i r a j e  de c o lo r  
de la  ma sa de reacciôn desde el ro jo  oscuro al  negro.  La mezcla 
se mantiene con una f u e r t e  a g i t a c i ô n  durante 15 horas a tempera­
tura  ambiente.  A cont inuac iôn se f i l t r a  en una plaça f i l t r a n t e  
separândose un residuo negro pastoso que se lavQ suces 1vamente con 
t r ès  porciones de 100 ml. de é t e r ,  las cuales se ahaden al  f 11 - 
t rado.  La fase orgânica r é s u l t a n t e  se t r a t a  con 75-100 ml .  de h l - 
drôxido sôdico al 5%, agua y por û lt imo con una soluciôn acuosa 
saturada de c lo ru ro  sôdico.  El e x t r ac t o  orgSnIco se seca durante  
12 horas sobre s u l f a t o  magnésico anhidro ,  e l iminéndose el é t e r  a 
vacîo obteniéndose 4 ,60  g. de un residuo b ru to ,  que se somete a 
una d e s t i 1aciôn f racclonada con una columna "Vigreux" de 20 cm. 
de lo n g i t u d ,  recogléndose la f ra cc iô n  que d e s t i 1 a a 91-94°C/11  
Torr ( 4 , 1 0  g ) .
D e s t i 1ada recientemente sobre h idrôx ido potés ico .
* *Pur1f1cado segûn ( 2 4 ) .
*  * *
MERCK, zur Analyse. Desecado a vacîo con P g O g , durante 12 h.
-203-
Obtenldos: 4 ,1 0  g. Rendlmlento mâximo: 84%
El producto se c a r a c t e r i z ô  por su espectro de IR,^HRMN, y
su pureza se s i gu lô  por CGL en las mismas condiciones de 1 . 2 . 1 .
( p a r t e  I I ) ,observândose un ûnico producto con un tiempo de r e t e n -
c16n de 15.3 minutos,  I d e n t i f Ic â n d o s e  como 3 - f e n 1 1 -2 -bu tan ona .
IR: Mâximos de absorclôn c a r a c t e r l s t i c o s : 1710 cm”  ^ ( f u e r t e ,  te n -  
s16n C=0) (n°  54 de la c o l e c c i ô n ) .
^HRMN: Tabla 1 ( n “ 55 de la  c o l e c c i ô n ) .
Tabla 1
ESPECTRO DE ^HRMN DE 3-FENIL-2-BUTAN0NA®^ 
d b £
Cg Hg  -  CH -  CD -  C H 3 
CH3 ç
SeBal Despl azam. In te n s .  Multiplie.  Cte. acoplamiento Asignaciôn
(6 ppm) Hz.
1 1,45 3H Doblete 6,3 ç
2 1,95 3H Singlete - a
3 3,65 IH Cuadruplete 6,3 b
« 7-25 5H -  d
Registrado en CCl^, con TMS como referenda Interna, 25°C.
1.3.  PREPARACION DE 1 ,2-DIFENIL-l-PROPANONA.
1 . 3 . 1 .  Preparaciôn de 1 , 2 - d 1 f e n i 1- 1 - p r o p a n o l .
PhBr
C - H -  -  CH -  CHO --------------------- C - H g  -  CH -  C H O H - C - H -
‘  '  èH, " 9 / E t , 0  « 5 <>5
134 212
- 204 -
Se s iguiô  el procedimiento general  descr i  to en 1 . 4 . 1 .  de 
la par te  I ,  para la preparac iôn del compuesto de Gr ignard .  El 
tiempo de reacciôn se redujo a 6 horas y la h i d r ô l 1 s 1 s se rea l  1 - 
zô con una so luciôn saturada de c lo ru ro  amônico.
Se par t IÔ de 13,4 g. ( 0 , 1  mol) de 2 - f e n 1 1 p ro pan a i .
Obtenidos: 21 g. Rendlmlento mâximo: 98%.
El producto se c a r a c t e r l z ô  por sus espectros de IR y ^HRMN 
coïnc identes  con los previamente descri tos ( 2 3 ) .  Su pureza se s ig u iô  
por CGL.
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longi tud: 2 m. Dlâmetro: 1 / 8 " .
F lu jo  gas por tador ( N g ) : 65 m l /m i n .
Temperatura columna: 150°C.
Tiempo de re t en c i ôn :  25 min. , 27 min. Se observa separaciôn
de la  pare ja  de d iastereômeros a , g .
1 . 3 . 2 .  Preparaciôn de 1 , 2 - d l f e n i l -1 -propanona.
P1r1d1na/CH«C1-
CcH.-CH-CHOH-C,H. ---------------------- -— ^  C,H.-CH-C0-C,H-
6 5 I 6 5 Cv*C\ 5 5 I 6 5
CH3 "3 CH3
M 212 100 210
Se s igu iô  el  procedlmiento general  descr i  to en 1 . 2 . 2 .  ( p a r ­
te  I I ) .  Se par t IÔ de 5 g. (0 , 0 2 4  moles) de 1 , 3 - d 1 f e n i 1- 1 - p r o p a n o l .
Obtenidos: 4 ,90  g. Rendlmlento mâximo: 98%.
El producto se c a r a c t e r I z ô  por sus espectros de IR,  ^HRMN y 
su pureza se s igu iô  por CGL, en las mismas condiciones de 1 . 3 . 1 .  
(p a r t e  I I ) ,  observândose un ûnico producto con un tiempo de r e t e n -
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ciôn de 4 ,5  minutes que se i d e n t i f i e d  como 1 , 3 - d i f e n i l - l - p r o p a -  
nona.
IR: Mâximos de absorcidn c a r a c t e r î s t i c o s :  1680 cm~  ^ ( f u e r t e ,  ten 
s16n C=0) (n® 56 de la  c o le c c i ô n ) .
^HRMN: Tabla 2 (n°  57 de la  c o le c c i ô n ) .
Tabla 2
ESPECTRO DE ^HRMN DE 1 . 2 -D IF E N I L -1-PROPANONA®^
C g H g  -  ÇH -  CD -  Cg Hg  
CH3 a
SeMal Desplazam. 
(6 ppm)
Intens. Multiplie. Cte. aceplamiente 
Hz.
Asignaciôn
1 1,40 3H Deblete 7 a
2 4,40 IH Cuadruplete 7 b
3 6,94 8H Multiplete - ç,d
4 7,58 2H Hultiplete - d
a) Régi strade en CCl^, cen TMS cerne referncia interna, 25®C.
1 .4 .  PREPARACION DE 3 ,4-DIFENIL-3-METIL-2-BUTANDNA.
1 . 4 . 1 .  Preparaciôn del Scide 2 - f e n i 1 propaneice .
CgHg-CH - CHD 
CH3
134
HgCrO^  ^
Acetena
C,H.-CH - CDDH 6 5 I
« 3
150
La exidac iôn del a ldehide  se l l e v ô  a cabe cen el r e a c t i v e  de 
Jones ( 2 5 ) .
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En un matraz de 100 ml. de capacldad,  prov ls to  de a g i t a c i ô n  
magnética y embudo de a d i c l ô n ,  se aRaden 4 g. ( 0 , 0 3 0  moles) de 
2-fen11 propanai , d is ue l t os  en 25 ml. de acetona . Desde el embudo 
de a d i c l ô n ,  se ad ic ionan 15 ml. del re a c t i v o  de Jones (6 , 7  g. de 
CrOg d is u e l t os  en 6 ml. de Scido s u l f û r i c o  concentrado y d i l u i -  
dos en 50 ml. de agua) lentamente a temperatura ambiente.  Termina-  
da la  ad ic iôn  se a g i t a  durante 15 minutes para que se complete 
la  ex ida c i ôn.  Se d i l uy e  cen agua y se e xt r ae  cen é t e r .  Les extrac^ 
tes e têrees  unides se lavan cen agua y se secan sobre s u l f a t e  
magnésice anhidre .
Obtenides: 4,3Q g. Rendimiente mâxime: 95%.
El preducte se c a r a c t e r i z ô  per sus espectres  de IR y ^HRMN.
1 . 4 . 2 .  Preparaciôn del âc ide  2 , 3 - d i f e n i l - 2 - m e t i l p r e p a n e i c e .
2- io\r u ru ni /nan/inr r 1 + x * ;Ucn,-i.n«ci io o
CgHc-CH-COOH---------------- ► C.H.-C-COO Li Na --------   T— - —  C.H.-CH.-C-COOH
6 5 5 {%, I ‘  '  i » ,
M 150 24 126 226
El âcide 2 , 3 - d i f e n i 1- 2 - r a e t i 1prepaneice se preparô per al qui 
lac iô n  de la sal  deble del âcide 2 - f e n i  1 prepaneice cen d o r u r e  
de be nc i l e  segûn el precedimiente  describe  per A. I .  Creger (26)  
y medi f icade en (9 )  cen el f i n  de s e l u b i l i z a r  te ta lm ente  el d i a -  
niôn ferraade despuês de a d i c i e n a r  n - b u t i l  l i t i e ,  aRadiende un ex-  
cese de t e t r a h i d r e f u r a n e  (THF).
P ur i f i cada  segûn ( 6 ) .
- 2 0 7 -
En un matraz de t r è s  bocas de 250 ml de capacldad prov ls to  
de un embudo de a d ic l ô n ,  r e f r i g e r a n t e  de r e f l u j o ,  termômetro y 
a g i t a d o r  magnêtico,  se aRaden, una vez evacuado el  a i r e  del s i s -
tema con Ng seco, 30 ml. de t e t r a h i d r o f u r a n o  r igurosamente a n h i -
* * *  
dro , 3 ,8  ml. (0 , 026  moles) de d i i s o p r o p i 1amina y 0 ,8  g. ( 0 , 0
26 moles) de h id ruro  s ô d i c o * * * ,  sobre esta mezcla se adicionan  
lentamente y con a g i t a c i ô n  constante 4 g. (0 ,0 26  moles) de â c i -  
do 2- f e n i lp ro p a no i c o  observSndose la  apar ic iô n  de un p re c ip i ta d o  
blanco de la sal del âc ido.  Se c a l i e n t a  brevemente (10-15 minu­
tes a r e f  1 ujo).La masa de reacc iôn se e n f r i a  a una temperatura
i n f e r i o r  a 10“C y se ad ic ionan 10 ml. (0 , 026  moles) de una d i -
* * * *
soluc iôn 1,5 M de n-BuLi en n-hexano, manteniendo la  tempe­
ra t u r a  de la masa de reacc iôn por debajo de 10°C. A cont inuac iôn
se c a l i e n t a  brevemente a 30°C a f i n  de compléter la m é t a la c iô n ,
aRadiéndose una cant idad a d ic io n a l  de THF (20 ml) para conse- 
g u i r  la s o lu b i l id a d  t o t a l  de la  s a l .  Entonces se aRaden 1 entameii 
te  3 ,4  g. (0 , 026  moles) de c lo ru ro  de benci lo  , manteniêndo-
se la  ag i t a c i ô n  de la masa de reacciôn durante seis horas a 30°C.
Por u l t i m o ,  se h i d r o l i z a  con una cantidad s u f i c i e n t e  de agua, y 
se exrae el  bruto de reacciôn con é t e r  d i e t f l i c o  desechandose 
la  fase orgSnica.  La fase acuosa se ac idu la  con una d iso l uc iôn
de HCl 9N, y se ex t rae  con t r ès  porc i ones de 50 ml. de é t e r  d i e t ^
* *  P ur i f i c a d o  segûn (24)  y rec ientemente d e s t i 1 ado sobre LAH.
Fluka A. G. Buchs S . 6 . rec i  entemente d e s t i 1ada sobre amiduro
* * *  sôdico.
Fluka A.G. Buchs S.G. 80% en a c e i t e  miner a i .
Fluka A.G. Buchs S.G. d?® = 0 ,7 0 .
* * * * *  B i d e s t i 1 ado sobre PgO^.
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11 C O .  Los ext ra cto s  e téreos  reuni dos se secan sobre s u l f a t o  tnagn^ 
sico anhidro.  El d is o lv e n te  se é l imi na  a vacto .
Obtenidos: 5 g. Rendimiento mâximo: 83%.
La s ï n t e s i s  se cont inuô con el crudo de rea cc iô n ,  despuês 
de ser c a ra c te r iz a d o  por su espectro IR y ^HRMN.
1 . 4 . 3 .  Preparaciôn de 3 , 4 - d i f e n i 1- 2 - m e t i 1 -2 - bu ta nona .
?6"5 MeLi
C.H.CH,-C-COOH --------► C,H.CH„-C-CO-CH,
6 5 2 |  F t n  6 5 2 |  3
CHg “ 2" CHg
M 226 224
El t r a ta m ie n t o  del Scido con m e t i l  l i t i o  para la prepa­
rac iôn de la cetona se r e a l i z ô  segûn el  método de Tegner ( 2 7 ) .  Se 
r e a l i z ô  con el  crudo de la  reacciôn de b e nc i la c i ô n  y en este paso se 
pudo obervar la  exce lente  conversiôn obtenida  pues fue p rS c t i c a -  
mente i n s i g n i f i c a n t e  (<5%) la 3 - f e n i l - 2 - b u t a n o n a  procédante del 
âcido sin b e n c i l a r .
En un matraz de t rès bocas de 250 ml. de capacidad pro-  
v i s t o  de embudo de a d ic i ô n ,  r e f r i g e r a n t e  de r e f l u j o ,  a g i t ac iô n  
magnética y con un d i s p o s i t i v o  de paso cont inuo de Ng-, se d i s u e l -  
ven en 50 ml. de é t e r  anhidro,  3 ,5  g. del crudo r é s u l t a n t e  de la 
reacciôn a n t e r i o r  (mâximo 0,0104 moles) .  En a tmôsfera de Ng seco 
y a t ravés  del embudo de a d ic iô n ,  se aRaden lentamente 13 ml.  
(0 , 0208  moles) de una d iso luc iôn de m e t i l  l i t i o  en é t e r  d i e t i -
*  Pur i f i c a d o  segûn ( 6 ) .
MERCK. Schuchardt.
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l i c o .  Se observa la  formaciôn de un p re c ip i ta d o  blanco (sal  de 
l i t i o  del âc ido)  que se va d is o lv ie ndo  a medida que se afiade el 
m et i l  l i t i o .  Se de ja  con a g i t a c i ô n  y  a temperatura ambiente 30 mi  ^
nutos. Transcurr ido  este t iempo se h i d r o l i z a  con agua lentamente.  
Se ext r ae  con t r è s  porciones de é t e r  d i e t ï l i c o  de 25 ml. y se l a ­
va con agua va r i a s  veces. Se seca sobre s u l f a t o  magnésico y el 
di sol vente se é l im in a  a vac lo .  Se a n a l i z ô  el crudo de reacciôn  
por CGL en las s ig u ien tes  cond ic io nes :
Columna: UCC al  10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud: 2 m .  * : 1 / 8 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng):  65 m l /m i n .
Temperatura columna: Programada 140 (5 minutos) - 180 a
10“C/min.
T. re tenc iôn  
min. I d e n t i f i c a c i ô n  %
8 ,8 0  3 - f e n i 1 -2 -butanona 3
22,00  3 , 4 - d i f e n i 1- 3 - m e t i 1 -2-butanona 97
La 3 - f e n i 1-2-butanona fue i d e n t i f i c a d a  por contraste  con
muestras puras.  La separaciôn y p u r i f i c a c i ô n  se r e a l i z ô  por el
método de cromatograf la  p re p a ra t i v a  en columna de gel de s i l i c e ,
u t i l i z a n d o  como e luyen te  é t e r  de p e t r ô l e o ,  é t e r  d i e t î l i c o  en una
r e l a c iô n  9 7 :3 ,  que se observé como ôpt ima.  Procediendo de la  ma-
nera habi tu a i  y u t i 1 i zando una r e l a c i ô n  aproximada de a l i m en ta -
*
ciôn de 1 g. por 40 g. de gel de s i l i c e  se separaron 2 g. de un 
producto cromatograf icamente puro que se i d e n t i f i e d  como 3 , 4 - d i - 
f e n i 1- 3 - m e t i 1- 2-butanona por sus espectros de IR y ^HRMN que se
MERCK. S i l i c a  gel 60.
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dan a c o n t i n u a c i 6 n .
IR: (n® 58 de la co lec c i ôn)  -mâximos de absorciÔn c a r a c t e r î s t i c o s  
( I f q u i d o  en t r e  c r i s t a l e s ) -  1705 cm~^ ( f u e r t e ,  tensiôn C=0). 
^HRMN (n® 59 de la co le c c i ôn ,  ta b la  3 ) .
Tabla 3
ESPECTRO DE ^HRMN DE 3 , 4 -DIFENIL-3-METIL-2-BUTANONA®\
-  -  Çô^5
C6H5-CH2 -C-CO-CH3 b 
CH3
Senal Desplazam.  
(6 ppm)
Intens M u l t i p l i e . Asignaciôn
1 1.40 3H S in g le te
2 1,85 3H Si ng le te b
3 3 ,15 2H S in g le te £
4 7 ,00 lOH M u l t i p l e t e d
a) Régistrada en CCl^ con TMS como r e f e r e n d a i n t e r n a ,  25®C.
1 .5 . PREPARACION DE 1 , 2 , 3 -T R IF EN IL -2 -M ETI L - l - PROPANONA,
1 . 5 .1 .  Preparaciôn de 1 , 2 , 3 - t r i  f e n i 1- 2 - m e t i 1 -1-propanona.
1 )  L D A  f e ^ s
C , H . C H  -  CD -  C . H g  --------------------- ► C g H ^ C H ^  -  C - C D  -  C - H .
'  ' t H ,  '  '  2)C,H5CH3C1 ® ® '
M 210 300
Para la preparac iôn de 1,2 , 3 - t r i f e n i l - 2 - m e t i  1 -1 - propanoia ,
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se p a r t i ô  de 1 ,3 -d1fen11-1-propanona y por una reacciôn de ben­
c i l a c i ô n  siguiendo el procedimiento descr i  to en (2 8 )  se obtuvo 
la  cetona pretendida  con buenos re nd imie ntos .
En un matraz de t r ès  bocas de 100 ml. de capacidad prov is to  
de ag i ta dor  magnêt ico,  embudo de ad ic iôn  , r e f r i g e r a n t e  de r e f 1 £  
jo y d i s p o s i t i v o  de paso cont inuo de n i t r ô g e n o , se anaden 5 ,8  ml.  
(0 ,0 4  moles) de d i i s o p r o p i 1 amina , 15 m l . de d imetox ietano y 
30 mg. de t r i f e n i I m e t a n o  ( i n d i c a d o r ) .  Se r é f r i g é r a  a -78®C y 
desde el embudo de ad ic iôn  se aRaden lentamente 25 ml. ( 0 ,0 4  mo 
le s )  de met i l  l i t i o  *  en é t e r  d i e t î l i c o  (conc. 1 .6  M). Se apre-  
cia  la ap ar ic iô n  de un intenso co lor  ro jo  cuya presencia i n d i c a -  
râ exceso de base. Se deja l l e g a r  la  temperatura a - 2 0 “C y en­
tonces se adicionan 2 ,6  g. (0 ,0125  moles) de 1 , 3 - d i f e n i l - 1 - p r o ­
panona lentamente,  p e r s is t ie ndo  el co lo r  r o j o .  Despuês de 15 mi  ^
nutos se c a l i  enta a 30°C y se afiade 5 ,9  ml. (0 , 047  moles) de 
cloruro  de benci lo  . Se deja a temperatura ambiente con a g i ­
tac iôn durante 6 horas,  pasadas las cuales se h i d r o l i z a  con agua. 
Se ex t rae  con é t e r  d i e t î l i c o  var i as  veces y 1 os ex t r act os  e t é ­
reos se lavan con agua y se secan sobre s u l f a t o  magnés ico a n h i ­
dro.  El d is o lv en te  se e l iminô a vacîo .  La separaciôn y puri  f i - 
caciôn se l l e v ô  a cabo por el método de cromatograf îa  prepara­
t i  va en columna de gel de s î l i c e ,  u t i l i  zando como e luyente
Fluka A.G. Buchs S.G. recientemente d e s t i 1ada sobre amiduro 
sôdi co .
MERCK. Schuchardt.  Recientemente d e s t i 1 ado sobre LAH.
*  * *
MERCK. Schuchardt.
Bidestilado sobre PgOg
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é t e r  de pet rÔleo:  benceno en una re l a c i ô n  30:70 .  Procediendo de 
la manera ha bi t ua i  y u t i l i  zando una r e l a c i ô n  aproximada de a 1 i - 
mentaciôn de 1 g. por 40 g. de gel de s i l i c e  se à i s l a r o n  2 .6  g. 
de un producto cromatograf i  camente puro,  que se i d e n t i f i e d  como 
1 , 2 , 3 - t r i f e n i l - 2 - m e t i 1 -1 -propanona, por sus espectros de IR y 
^HRMN coïnc identes  con los de scr i tos  (28)  ast  como por su p . f .= 
90“C.
IR: -mâximo de absorciôn c a r a c t e r p i s t i c a -  1670 cm~^ ( f u e r t e ,  te n ­
siôn C=0) (n® 60 de la  c o le c c i ô n ) .
^HRMN: (Tabla 4) (n® 61 de la  c o l e c c i ô n ) .
Tabla 4
ESPECTRO DE ^HRMN DE 1 , 2 , 3-TRIFENIL-2-METIL-1-PROPANONA®\
ç  b CgHg c
C6H5-CH2 -  Ç -  CO -CgHg £
CH.
a^
SeMal Desplazam. In te ns .  M u l t i p l i e .  Asignaciôn
(« ppm)
1 1,40 3H S in g le t e  a
2 3 ,20 2H S in g le t e  b
3 6 ,70  15H M u l t i p l e t e  £
®^  Régistrado en CCI^ con TMS como r e f e r e n c i a  i n t e r n a ,  25®C.
S i l i c a  gel 60 MERCK.
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1 . 6 . PREPARACION DE 2 -PARA-t FLUORFENIL-pROPANAL
1 . 6 . 1 .  Preparaciôn de 2 - p - f 1u o r f e n l l - 2 - m e t n - o x i r a n o  (29)
NaH/DMSO / = r v  ,0
•
CO-CH,  T #. F-<v >  C ' - 'CH
M 138 152
En un matraz de t r è s  bocas de 250 ml.  de capac idad , p ro v l£
to  de dos embudos de a d i c i ô n ,  r e f r i g e r a n t e  de r e f l u j o ,  ag i t a c i ô n
magnética y un d i s p o s i t i v o  de paso cont inuo de ni t r ôge no , se afia
den 1 ,18 g. de NaH (0 ,0 396  moles) y 50 ml. de s u l fô x id o  de d i - 
* *
m e t i l o  . Se c a l i  enta en atmôsfera de ni trôgeno con a g i ta c iô n  
durante una hora a 60-70°C.  T rans curr i  do este  t iempo,  la masa de 
re acc iô n ,  que ha adqu i r ido  un co lor  azûl in t enso ,  se deja e n f r i a r  
hasta temperatura ambiente procediendo entonces a a d ic io n ar  en 
c o n t r a c o r r i e n t e  de ni t r ôg en o , 50 ml. de THF . En este momento.
en uno de los embudos de ad ic iôn  se colocan 7 ,8  g. de yoduro de
t r i m e t i 1su l f o n io  (0 ,0 396  moles) d is u e l t os  en 50 ml. de s u l -
fôx ido de d i m e t i l o  ; en el  o t ro embudo de ad ic i ôn  se aRaden 4 g.
* * * * *
de p- f1uoracetofenona (0 , 028  moles) d is u e l t o s  en 5 m l . de
*  *  *
THF . El matraz de reacc iôn se e n f r i a  a 0°C y se adiciona  le n -
Fluka AG' 80% NaH in Weissol .
Recientemente d e s t i 1 ado sobre CaHg.
Purificado segûn (24) y desti1ado recientemente sobre LiAlH^. 
Preparado segûn ( 2 9 ) .
*****MERCK - Schuchardt GC 98%.
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tamente el  yoduro de t r i m e t i 1s u l f o n io .  Una vez completada la  
adic iôn  se deja con a g i t a c i ô n  dos minutos y entonces se ad ic iona  
la p - f 1uoracetofenona, l a  temperatura se mantiene a 0°C durante  
10 minutos mas, pasados 1 os cuales se deja l l e g a r  a temperatura  
ambiente la masa de reacc iôn, manteniendo la a g i t a c i ô n  durante  
una hora.  La h i d r ô l i s i s  se l l e v a  a cabo con una soluciôn acuosa 
saturada de c l o ru ro  sôdico.  El crudo de reacciôn se ex t r ae  con 
t r è s  porciones de 50 ml.  de é t e r  d i e t ï l i c o  y los e xt ra ct os  e t é ­
reos reunidos se lavan con so luciôn acuosa saturada de c lo ru ro  s^ 
dico.  Se seca sobre s u l f a t o  magnésico anhidro.  El di sol vente se 
e l iminô a vac lo .
Peso o b t eni do : 4 ,2  g. Rendimiento mâximo: 98%.
El producto de reacciôn fuê a n a l i  zado por IR y ^HRMN iden-  
t i f i c â n d o s e  como 2 - p - f l u o r - f e n i 1- 2 - m e t i 1-o x i r a n o .  Su pureza fué  
determinada por CGL.
Condiciones del a n â l i s i s  por CGL
Columna: P o l i f e n i 1é t e r  al  5% sobre Chromosorb GW-AW.
Longi tud: 2 m. * :  1 / 4 " .
F lu jo gas por tador  (Ng) 65 m l / m i n .
Temperatura columna: 120®C.
Tiempo r e t e n c i ô n : 21 minutos.
1 . 6 . 2 .  Preparaciôn de 2 - p - f 1u o r f e n i 1-propanai  ( 2 9 ) .
0
M 152 152
CHO
- 2 1 5 -
En un matraz de t r ès  bocas de 250 ml. de capacidad, p r o v i s ­
to de r e f r i g e r a n t e  de r e f l u j o ,  tubo de CaClg y ag i ta c i ô n  magné­
t i c a ,  se d isu e lve  el producto de la  reacciôn a n t e r i o r  (ap.  1 . 6 . 1 )
( 4 , 2  g . )  en 80 ml.  de é t e r  d i e t î l i c o  . Despuês de e n f r i a r  a 0°C
* *
se aRaden 1,75 ml. de t r i f l u o r  de boro e t e r a t o  , manteniendo la  
a g i t a c i ô n  durante 15 minutos a temperatura ambiente.  T r a n s c u r r i - 
do este  tiempo la  soluciôn se d i l uy e  con 150 ml. de é t e r  d i e t l l i -  
co y se lava con dos porciones de 15 ml. de una d iso luc iôn  de b i ­
carbonate sôdico al 102. Se seca sobre s u l f a t o  magnésico anhidro .  
El é t e r  se é l imi na  a vac lo .
Peso obtenido:  4 ,2  g. Rendimi ento mâximo: 982.
El producto de reacciôn se a n a l i z ô  por CGL, observândose 
que estaba const i  tu i  do por un uni co componente que se c a r a c t e ­
r i z ô  como 2 - p - f 1u o r f e n i 1- p r o p a n a i , mediante sus espectros de IR 
(Absorciôn c a r a c t e r l s t i c a s : 1720 cm” ^, f u e r t e ,  tensiôn C=0) y 
de ^HRMN (Tabla 5 ) .
Las condiciones del a n â l i s i s  por CGL, fueron las  
mismas que las  u t i l i z a d a s  en el apartado 1 . 6 . 1 .  (p a r t e  I I ) .  
Tiempo de retenc iôn 23 minutos.
Pur i f i c a d o  segûn ( 6 ) y d e s t i l a d o  rec i  entemente sobre LiAlH^
*  *
Rec i entemente d e s t i 1 ado.
- 2 1 6 -
Tabla 5
ESPECTRO DE ^HRMN DE 2-p-FLUORFENIL-PROPANAL’
P-F - C.H. - CH - CHO 6 4 I
b d 
:
CH.
a3
SeRal Desplazam. 
(6 ppm)
Intens. Multiplie. Cte. acoplam. 
Hz.
Asignaciôn
1 1,6 3H Doblete 7 a
2 3,7 IH Cuadruplete 7 b
3 7 - 7 , 7 4H M ul t i  p le te - Ç
4 9,8 IH S in g le te - d
Registrado en CCl^, u t i l  1 zando THS como referenda Interna
1 .7 .  PREPARACION DE 2-PARA-CLOROFENIL-PROPANAL.
1 . 7 . 1 .  Preparaciôn de 2 - p - c l o r o f e n i l - 2 - m e t 1 1 - o x i r a n o .
/ = \  NaH/DMSO / = \  / \
" O ’  M e . S + r  "3 CH3
154 168
La formaciôn del 2 - p - c l o r o f e n i l - 2 - m e t i 1- o x i r a n o , se l l e -  
VÔ a cabo en condiciones id en t i cas  a las u t i 1 izadas en la  prepara­
ciôn del 2 - p - f l u o r f e n i l - 2 - m e t i l - o x i r a n o  (apartado 1 . 6 . 1 . ,  I I ) .  Se 
p a r t i ô  de 4 g. de p-c loro ace  t o fenona (0 , 025  moles) .
*MERCK - Schuchardt CG 98%.
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Peso obtenido:  4 ,2  g. Rendimiento mâximo: 98%.
El producto de la  reacciôn fué an a l i  zado por IR y ^HRMN 
id e n t i f i c â n d o s e  como 2 - p - c l o r o f e n i 1- 2 - m e t i 1- o x i r a n o . Su pureza 
se determinô por CGL.
Condiciones del a n â l i s i s  por CGL
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW DMCS.
Longitud: 2 m .  * : 1 /8 " .
F lu jo  gas por tador :  (Ng):  65 m l / m i n .
Temperatura de la  columna: 150®C.
Tiempo de r e t e n c i ô n : 4 ,6  minutos
1 . 7 . 2 .  Preparaciôn de 2 - p - c l o r o f e n i 1- p r o p a n a i .
/ = \  A  F.B.EtpO / = \
Cl - / y  y) -  C - C H .  Cl - /y . V  CH-CHO
C H ,  '  t H ,
M 168 168
La formaciôn del 2 - p - c l o r o f e n i 1-propanai  se l l e v ô  a cabo 
en las mismas condiciones que las u t i 1 i zadas en la  preparac iôn del
2 - p - f 1uor fen i  1-propanai  (apartado 1 . 6 . 2 . ,  I I ) .  Se p a r t i ô  del c ru ­
do (4 , 2  g . )  obtenido en la reacciôn a n t e r i o r  (apartado 1 . 7 . 1 . ,  I I )
Peso obtenido:  4 ,2  g. Rendimiento mâximo: 98%.
El producto de la reacciôn se an a l i zô  por CGL, observândo­
se que estaba const i  t u i  do por un solo compuesto que se i d e n t i f i e d  
como 2 - p - c l o r o f e n i 1- p r o panai por sus espectros de IR (absorciôn  
c a r a c t e r i s t i c a  : 1720 cm"^, f u e r t e ,  tensiôn C=0) y de ^HRMN (Ta-
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bla 6)
Las condiciones del a n â l i s i s  por CGL fueron las mismas del
apartado a n t e r i o r , tiempo de r e t enc iô n :  4 ,4 minutos.
Tabla 6
ESPECTRO DE ^HRMN DE 2-P-CLOROFENIL - PROPANAL*
a b d
p-Cl - CgH^ - CH -
CH.
£
CHO
Senal Desplazam 
(6 ppm)
Intens M u l t i p l i e . C te . acoplam.  
Hz.
Asignaciôn
1 1.4 3H Doblete 7 £
2 3 ,6 IH Cuadruplete 7 b
3 6 , 7 - 7 , 5 4H M u l t i  p le te - ç
4 9 , 8  . IH Si ng le te - d
Regist rado en CCl^ con TMS como r e f e r e n d a i n t e r n a , 25®C.
1 .8 .  PREPARACION DE 3-PARA-FLU0RFESIC-2^BUrAN0BA.
1 . 8 . 1 .  Preparaciôn de 3 - p - f 1 u o r f e n i 1-2-butano 1 .
CHgMglr = \  L . l r= r \
" O '  A Ü " '" '  E t , 0  "
CHOH-CH3
M 152 168
La formaciôn del yoduro de m e t i 1 magnesi o , asi  como su con- 
densaciôn con 1 g . (0 ,0066  moles) de 2 - p - f l u o r f e n i 1- p r o panai
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(exceso 3:1 de magneslano) se l l e v ô  a cabo como habi tua lmente  
(v e r  apartado 1 . 2 . 1 . ,  I I ) .
Peso obtenido : 1,1 g. Rendimiento mâximo: 98%.
El producto de reacciôn se a n a l i z ô  por CGL observândose que 
estaba c o n s t i t u i d o  por un ûnico componente que se c a r a c t e r i z ô  co­
mo 3 - p - f l u o r f e n i 1-2 - bu tan o l  por sus espectros de IR y ^HRMN.
1 . 8 . 2 .  Preparac iôn de 3 - p - f l u o r f e n i 1- 2 - bu ta n o na .
CrO-/ PiridinaA = \  c u.  /% =\
F -<y yV CH-CHOH-CH, ------ -^--------------- ► F - C  yV  CH-CO-CH,
M 168 100,1 166
La ox idaciôn del 3 - p - f l u o r  fen i l - 2-butanol se l l e v ô  a cabo
con el r e l a t i v e  de S a rr e t  procediéndose como en el apartado 1 . 2 . 2 .  ,
I I ,  part iéndose de 1,1 g. de 3 - p - f l u o r f e n i l - 2 - b u t a n o l .
Peso obtenido:  1,09 g. Rendimiento mâximo: 98%
El a n â l i s i s  del crudo de reacciôn por CGL, r e v e l ô que e s t a ­
ba c o n s t i t u i d o  por un solo compuesto, que se i d e n t i f i e d  como 3-p -  
f l  uor fen i  1 -2 -butanona mediante sus espectros de IR (n® 62 de la  
colec c iôn )  (absorciôn c a r a c t e r i s t i c a : 1715 cm” ^, f u e r t e ,  tensiôn
C=0) y de ^HRMN (Tabla 7,  n® 63 de la c o l e c c i ô n ) .
Condiciones del a n â l i s i s  por CGL
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud:  2 m .  * : 1 /8 " .
F lu j o  gas por tador (Ng):  65 m l /m i n .
Temperatura de la columna: 120°C.
Tiempo de r e t e n c i ô n : 10,4 minutos.
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Tabla 7
ESPECTRO DE ^HRMN DE 3-p-FLU0RFENIL-2-BUTAN0NA*.
4  £
P - F  -  C g H ^  -  CH -  CO -  CHg b  
CHaa
SeRal Desplazam. In ten s .  M u l t i p l i e .  Cte.  acoplam. Asignaciôn  
(« ppm) Hz.
1 1,35 3H Doblete 7 a
2 2,00 3H S in g le t e b
3 3 ,70 IH Cuadruplete 7 £
4 7 ,10 4H M u l t i p l e t e d
Registrado en CCI^ con TMS como r e f e r e n d a  i n t e r n a . 25®C.
1 . 9 .  PREPARACION DE 3-PARA-CL0R0FENIL-2-BUTAN0NA.
1 . 9 . 1 .  Preparaciôn de 3 - p - c l o r o f e n i l - 2 - b u t a n o 1
CHgMgl/ = \  L .  / = \
Cl -(y y  CH-CHO — -^--------»  Cl y  CH-CHOH-CH.
M 168 184
La formaciôn de 3 - p - c l o r o f e n i l -2 - butanol  se l l e v ô  a cabo en 
las  mismas condiciones a las  u t i 1 izadas en el apartado 1 . 2 . 1 . ,  I I .  
Se p a r t i ô  de 3 . 5 .  g. (0 , 020  moles) de 2 - p - c l o r o f e n i 1-p r o p a n a i .
Peso o b t eni do : 3 ,6  g. Rendimiento mâximo: 98%.
El producto de la reacciôn fue ana l izado por IR y ^HRMN
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i d e n t i f Icândose como 3 - p - c l o r o f e n i 1- 2- b u t a n o l . Su pureza se de­
terminô por CGL.
Condiciones del a n â l i s i s  por CGL.
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud: 2 m. * : 1 / 8"  .
f l u j o  gas por tador (Ng) :  65 m l / m i n .
Temperatura de la  columna: 150°C.
Tiempo de r e t e n c i ô n : 7 ,4  minutos
1 . 9 . 2 .  Preparaciôn de 3 - p - c l o r o f e n i 1-2 -b u ta nona .
C r O . / P i r i d i n a/= r \  c r u . / P i r i i  / = r \
Cl V y  , V  CH-CHOH-CH, -------- -^-----------------► C W .  VCH -CO-CH,
' 3 CH,CU ^CH3 '"'2 ' "  2 '— ' CH3
M 184 100,1 182
La oxidaciôn de 3 - p - c l o r o f e n i 1-2 - bu tan o l  se l l e v ô  a cabo co 
mo habi tualmente (apar tado 1 . 2 . 2 . ,  I I ) .  Se p a r t i ô 1 de 3,6 g. de
3 - p - c l o r o f e n i 1-2 - bu ta n o l  ( 0 ,0 196  moles)
Peso obtenido:  3 ,5  g. Rendimiento mâximo: 98%.
El producto de reacc iôn se a n a l i z ô  por CGL, comprobando la  
presencia de un solo producto ,  que se i d e n t i f i e d  por sus espectros  
de IR (absorciôn c a r a c t e r i s t i c a : 1715 cm” ^, f u e r t e ,  tensiôn C=0) 
(n® 64 de la  co lec c iô n )  y de ^HRMN ( t a b l a  8 , n® 65 de la  c o l e c ­
c iô n ) .
Las condiciones del a n â l i s i s  por CGL fueron las mismas que 
en el  apartado a n t e r i o r  ( 1 . 9 . 1 . ) .  Tiempo de re tenc iôn 7,2 minutos.
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Tabla 8
ESPECTRO DE ^HRMN DE 3-P-CL0R0FENIL-2 -BUTANONA
*
p-Cl -C
d c
gH^-CH-C0 -CH3 b
CH.
a^
SeRal Desplazam. In te ns .  
(6 ppm)
M u l t i p l i e .  Cte . acoplam 
Hz.
. Asignaciôn
1 1,40 3H Doblete 7 a
2 1,95 3H S in g le te - b
3 3,70 IH Cuadruplete 7 ç
4 6 , 8 - 7 , 4  4H M u l t i p l e t e - d
Registrado en CCI^ con TMS como r e f e r e n d a i n t e r n a , 25®C.
1 . 10. PREPARACION DE 3-PARA- METOXIFENIL-2-BUTANONA.
1 . 10 .1 .  Preparaciôn de 2- p - m e t o x i f e n i 1- 2- b u t a n o l .
/ = \  Mg / = \  CH-COCH.CH, ?”
- ^ o - Q - W H 3
d  ^ C«3
M 187 24 72 180
A. Preparaciôn de bromuro de p-met ox i fen i lmagnesio .
En un matraz de t r ès  bocas de 250 m1. pro v is to  de agi tador  
magnêtico,  entrada y s a l i d a  de ni trôgeno y Septum, se pesan 0 ,72  g 
(0 ,0 30  moles) de v i r u t a s  de magnesio*.  A cont i  nuaciôn se évacua 
el a i r e  del matraz hasta una presiôn de 0 ,1  T or r ;  alcanzada dicha 
MERCK A.G. Darmstadt. (99,5%) Desecado a 200®C durante 12 horas.
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pres iôn se l l e n a  con n it rôgeno seco. Se rep i  te  el proceso de va - 
ciado hasta 0 ,1  Torr  y se c a l I e n t a  el matraz a 200®C durante t rès  
horas,  garant izando asf la  ausencia t o t a l  de humedad. Se deja l l e ­
gar a temperatura ambiente y entonces se l l e n a  con ni trôgeno seco 
repi  t i  endo el proceso de vaciado y l l enado t r è s  veces co nsécu t i ­
ves,  manteniéndose por û l t imo una débi l  c o r r i  ente de ni t rôg eno. A 
cont i  nuaciôn se in t roducen,  a t ravés  del septum, con una j e r i n g a ,  
10 ml. de é t e r  d i e t î l i c o  anhidro . Entonces y a t ravés  del septum 
se in troducen 1 ,5  ml. de bromuro de p-metoxibenceno . Una vez 
comenzada la  rea cc iô n ,  se afiade el resto  de der ivado halogenado 
hasta un t o t a l  de 5 g. (0 , 027  moles) d i s u e l t os  en 10 ml. de é te r  
d i e t î l i c o  , manteni éndose la  ag i t a c i ô n  durante dos horas hasta la  
desapar ic iôn  casi  t o t a l  del magnesio.
B. CondensaciÔn del bromuro de p-metoxi f e n i 1magnesio con butanona.
Sobre la  d is o lu c i ôn  de bromuro de p-metox4feni lmagnesio en
atmôsfera de ni t r ôge no , y a 30®C se aRaden lentamente 1,008 g. de
* * *  *  
butanona ( 0 ,0 14  moles) d is u e l t os  en 2 m l . de é t e r  d i e t î l i c o
a t ravés  del septum. F in a l i z a d a  la a d i c i ô n ,  se mantiene la  a g i t a ­
ciôn de la  masa de reacciôn durante seis horas a 30®C. La h id rô -  
1i s i s  se 1 leva a cabo con 30 ml. de una d is o lu c iô n  saturada de 
clo rur o  amônico. La fase acuosa se ex t r ae  con 80 ml. de é t e r  dietî^ 
l i c o .  Los ex t r act o s  e téreos unidos se lavan con agua y se secan 
sobre s u l f a t o  magnésico anhidro .  El d is o lv e n te  se é l imi na  a vacîo .
P u r i f i c a d o  segûn ( 6 ) y rec i  entemente d e s t i 1 ado sobre LIAI H . , en 
atmôsfera de ni t rôgeno.
**MERCK - Schuchard GC 96%.
P u r i f i c a d a  segûn ( 6 ) .
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Obtenldo: 2 ,9  g. Rendimiento mâximo: 87%.
El producto de reacciôn se a n a l i z ô  por CGL observândose 
que estaba c o n s t i t u i d o  por un componente muy m a y o r i ta r i o  (90%) 
que se i d e n t i f i e d  como 2- p - m e t o x i f e n i 1 - 2 -butanol  mediante sus es ­
pectros de IR y ^HRMN .
1 . 1 0 . 2 .  Preparaciôn de 2 - p - m e t o x i f e n i 1 -2 -buteno ( 3 0 ) .
OH
CH,0 - C ~ \  C -  CH, -  CH, ------ ► CH,0 - / T \ -  C = CH-CH,
M 180 162
En un matraz de 100 ml. de capacidad p ro v is to  de r e f r i g e r a n ­
te de r e f l u j o  y agi tador  magnêt ico,  se d isue lven 2 ,9  g. del c ru ­
do de reacciôn obtenido en 1 . 1 0 . 1 . ,  I I ,  en 20 ml.  de benceno y 
sobre la  d is o lu c iô n  se aRaden 0 ,5  g. de âcido p - t o l u e n s u l f ô n i c o . 
La d iso luc iôn  se c a l i e n t a  a r e f l u j o  durante dos horas.  Se deja 
e n f r i a r  y se pasa a un embudo de decantaciôn donde se lava con 
t rès  f racc iones de una d is o lu c iô n  acuosa saturada de bicarbonate  
sôdico.  A cont i  nuaciôn se lava con agua hasta n e u t r a l i d a d . Se se­
ca sobre s u l f a t o  magnésico anhidro .  El d is o lv e n te  se é l imina  a 
vacio .
El crudo de reacc iôn se somete a una d e s t i 1aciÔn fracciona  
dâ obteniéndose 1 ,30  g. de una mezcla de 2 - p - m e t o x i f e n i 1-2 -bu-  
teno (90%) y 2 - p - m e t o x i f e n i 1 -1-buteno (10%) cuya proporciôn se 
determinô por CGL.
Purificado segûn (6).
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1 . 1 0 . 3 .  Preparaciôn de 3-p-tnetox1 fe n i  1 -2 -bu tano l  ( 3 1 ) .
/ = \  1 ® ) B , H ,  , d i g l  ime / = \
C H . O  - ( y  y V  C = C H - C H ,  - - - - - - - - — - - - - - - - - - - - - - - - -   C H . O - /  V  C H - C H O H - C H ,
3 V y  J 3 HaOH 3 - \ J T  , 3
M 162 180
En un matraz de t r ès  bocas de 250 ml. de capacidad.  p r o v i s ­
to de agi tador  magnêt ico,  dos embudos de a d i c i ô n ,  r e f r i g e r a n t e  
de r e f l u j o  y sistema de paso cont inuo de ni trôgeno, se pesan 0,37 g. 
(9,8 X 10”  ^ moles) de borohidruro sôdico , y sobre el se anade 1,3 g.
de 2 - p - m e t o x i f e n i 1 -2-buteno (0 ,0079  moles) d is ue l to s  en 9 m l . de 
* *
d ig l ime  , en atmôsfera de ni t r ôge no . El matraz de reacc iôn se
* * *
e n f r i a  a 0°C y se aRaden 2 ,13 g. de t r i f l u o r  de boro e t e r a t o  
(0 ,0 015  moles) en 2 ml.  de d ig l i m e .  La masa de reacciôn se deja  
l l e g a r  a temperatura ambiente y se mantiene con a g i t a c i ô n  duran­
te doce horas a esta temperatura.  Transcurr ido  este  tiempo se 
vuelve a e n f r i a r  a 0®C y se adicionan lentamente y por este o r -  
den 6 ,5  ml. de una d is o lu c i ôn  acuosa de NaOH al 10%, 5 m l . de 
HgO y 5 m l . de HgOg al 30%. Terminada la  ad ic iôn  se mantiene la  
a g i t a c i ô n  durante seis horas a temperatura ambiente.  La masa de 
reacc iôn se pasa a un embudo de decantaciôn y se sépara la fase  
org âni ca ,  extrayendose la  acuosa con t r ès  porciones de 30 ml. de 
é t e r  d i e t i l i c o .  Los ext r act os  e téreos  se unen a la fase orgânica  
y se lavan con agua. Se secan sobre s u l f a t o  magnésico anhidro .
El di sol vente se é l i m in a  a vacio .
Fluka.  Purum.
★ *
B id e s t i l a d o  sobre Na.
*  *  *
D e s t i 1 ado rec ientemente .
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El crudo de reacciôn ( 1 , 4  g . )  se a n a l i z ô  por CGL, observân­
dose que estaba c o n s t i t u i d o  por un 90% del c a rb in o l  esperado que 
se c a r a c t e r i z ô  por sus espectros de IR y ^HRMN, con un 10% del  
carb inol  proveniente del o t ro  alqueno.
Condiciones del a n â l i s i s  por CGL.
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud: 2 m .  * : 1 / 8 " .
F lu jo  gas por tador  (CNg): 65 ml /min.
Temperatura de la  columna: 150“C.
Tiempo de re t enc i ôn :  9 minutos (90%); 10 ,30  minutos ( lO%).
1 . 1 0 . 4 .  Preparaciôn de 3 - p - m e t o x i f e n i l - 2 - b u t a n o n a .
/ = \  C r O , / p i r i d i n a  /z=r\
CH.O - / y  yV CH-CHOH-CH. -------- -^-----------------  CH.O - /  CH-CO-CH,
’  i H ,  '  3 3
M 180 100,1 178
La formaciôn de 3 -p-metox i  fe n i l - 2 - b u t a n o n a  se l l e v ô  a cabo 
en las mismas condiciones u t i l i z a d a s  en el apartado 1 . 2 . 2 . ,  11, .
Se p a r t i ô  de 1,4 g. de 3 - p - m e t o x i f e n i 1 - 2 - b u t a n o l .
El producto de reacciôn se puri  f i c ô  por el método de croma­
to g r a f  la en columna de gel de s i l i c e  u t i l i  zando como eluyente  
una d iso luc iôn  de é t e r  de pe t r ô le o :  é t e r  d i e t i l i c o  en una r e l a ­
ciôn 9 5 :5 ,  obteniéndose 0 ,90  g. de un producto puro que se ana l izô  
por CGL y que se c a r a c t e r i z ô  como 3 - p - m e t o x i f e n i 1-2-butanona me­
d iante  sus espectros de IR y ^HRMN ( t a b l a  9 ,  n®67 de la co lecc iôn)
MERCK. Silica gel 60
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Condiclones del a n â l i s i s  por CGL.
Columna: UCC a1 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud: 2 m .  * : 1 / 8 " .
F lu jo  gas p o r t a d o r : 65 ml /min.
Temperatura columna: 150“C.
Tiempo de re t en c i ôn :  7 ,3  minutos.
IR: Absorciôn c a r a c t e r t s t i c a : 1710 cm"^, ( f u e r t e ,  tensiôn C=0) 
(n°  66 de la c o le c c i ô n ) .
Tabla 9
ESPECTRO DE ^HRMN DE 3 - p-METOXI FENIL-2-BUTAN0NA* 
d e c
P-CH3O - CgH^ - CH - CO - CH3 b
CH3 a
SeRal Desplazam.  
(6 ppm)
I n t e n s . M ü l t i p l i c . Cte.  acoplm. 
Hz.
Asignaciôn.
1 1,35 3H Doblete 7 £
2 1,95 3H S in g le te - b
3 3,55 IH Cuadruplete 7 £
4 3,60 3H Si ng le te - d
5 6 , 9 - 7 , 3 4H M u l t i  p le te - e
Registrado en CCI  ^ con TMS como r e f e r e n d a  i n t e r n a ,  25°C.
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1 .11 .  PREPARACION DE 3-META-FLUORFENIL- 2 -BUTANONA.
1 . 1 1 . 1 .  Preparaciôn de 2 - m e t a - f 1uor f e n i ! - 2 - b u t a n o l .
/ " = \  *  Mg r = \  CH.COCHpCH. / = \
< P k C0H.CH3-C„3
F F F 3
M 175 24 72 168
La preparaciôn de bromuro de m - f lu o r f e n i I m a g n e s io , asf  co­
mo su condensaciôn con butanona, se l l e v ô  a cabo en las mismas con 
dic iones que en el apartado 1 . 1 0 . 1 ,  I I .  Se p a r t i ô  de 1 g. ( 0 ,0 14  
moles) de butanona.
Peso obtenido:  2 ,28  g. Rto. mâximo: 98%.
El bruto de reacciôn se a n a l i z ô  por CGL pbservândose que 
estaba co ns t i tu id o  por un ûnico compuesto, que se c a r a c t e r i z ô  co­
mo 2 - m - f l u p r f e n i l - 2 - b u t a n o l , por sus espectros de IR y ^HRMN.
Condiciones del a n â l i s i s  por CGL.
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud: 2 m .  * : 1 /8 " .
F lujo de gas por tador  (Ng):  65 ml /min.
Temperatura de la  columna: 150°C.
Tiempo de re te nc iô n :  30 minutos.
1 . 1 1 . 2 .  Preparaciôn de 2 - m - f l u o r f e n i 1-2 - b u t e n o .
OH 15un / = \
'U _rw ____ ^ /  \ _ r  = ru_ri^^^  % Q r : ;F 3 F 3
168 150
MERCK - Schuchardt CG 96%.
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La preparac iôn de 2 - m - f l u o r f e n i 1 -2 -buteno se i levÔ a cabo 
en las mismas condiciones que las u t i 1 i zadas en el apartado
1 . 1 0 . 2 . ,  I I .  Se p a r t i ô  de 2,45 g. (0 , 0 1 4  moles).
Peso obtenido:  2,10 g. Rendimiento mâximo: 95%.
El a n â l i s i s  por CGL del producto de reacciôn permi t iô  de-  
te rm in ar  que estaba c o ns t i t u i do  por dos compuestos que se iden-  
t i f i c a r o n  como 2 - m - f l u o r f e n i 1-2 - buteno (90%) y 2 - m - f l u o r f e n i 1 - 1 -  
buteno ( 10%).
Condiciones del a n â l i s i s  por CGL.
Columna: Carbowas al 12% sobre Chromosorb W-AW.
Longitud:  2 m .  * 1 /8 " .
F lu jo  gas por tador (Ng):  65 ml /min.
Temperatura de la  columna: 120°C.
Tiempo de re t enc i ôn :  5 ,2  m i n . (10%);  8 ,9  min. (90%).
1 . 1 1 . 3 .  Preparaciôn de 3 - m - f l u o r f e n i 1- 2 - b u t a n o l . 
l “ )BgHg,diglyme
CHOH-CH3
/ - = \  i  ,o  ly  / - = \
/ .yc = CH-CH. ------- ^ ----------------- ► <v yVcH-
y j r  • 2®)HgOg,NaOH •
F 3 F 3
M 150 168
La reacc iôn se l l e v ô  a cabo en las mismas condiciones que 
las  recogidas en el apartado 1 . 1 0 . 3 . ,  I I .  Se p a r t i ô  de 2 ,0  g. 
( 0 ,0 14  moles) de 2 - m - f l u o r f e n i  1- 2 - b u t e n o .
Peso obtenido:  2.1 g. Rendimiento mâximo: 93%.
El producto de reacciôn se a n a l i z ô  por CGL observândose co­
mo producto m a y o r i ta r i o  (90%) el  carb ino l  esperado que fue carac-
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te r lz a d o  por sus espectros de IR y ^HRMN.
Condlciones del a n S l l s I s  por C6L.
Columna: Carbowax al 12%  sobre Chromosorb W-AW. 
Longitud : 2 m .  * : 1 / 8 " .
F Iu jo  gas por tador  (Ng) :  65 m l /m in .
Temperatura de la columna: 150"C.
Tiempo de re te nc iô n :  14 minutes.
1 . 1 1 . 4 .  Preparaclôn de 3 - m - f 1u o r f e n l l - 2 - b u t a n o n a .
CrO- /p i  r i d i n ar z = \  c u - / r i i  / = \
< ^ Ç H - C H 0 H - C H 3  3----------------- .  ^
) — '  CH» CH-Cl» )—
CH-C0-CH3
g g lg f--  CH3
M 168 100,1 166
La reacciôn se l l e v ô  a cabo en las mismas condlciones que 
las 1ndicadas en el  apartado 1 . 2 . 2 . ,  I I .  Se p a r t i ô  de 2 ,2  g. 
(0 ,0 14  moles) de 3 - m - f 1u o r f e n i 1- 2 - b u t a n o l .
El producto de reacciôn se p ur i f i c Ô  por el método de croma-  
to g r a f t a  p r ep ara t i va  en columna de gel de s i l i c e  u t i l i z a n d o  como 
eluyente é t e r  de pet rô leo;  éter die ti l ico (95 : 5). Se obtuv ieron 1.3  
g. de un producto puro que se a n a l iz ô  por COL y que se c a r a c te -  
r izÔ como 3 - m - f 1u o r f e n i 1 -2-butanona mediante sus espectros de IR 
y ^HRMN ( t a b l a  10,  n°69 de la  c o le c c i ôn ) .
Condlciones del a n â l i s i s  por CGI.
Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud: 2 m .  * : 1 /8"  .
F lu jo  gas por tador  ( N g) : 65 ml /min.
Temperatura de la  columna: 150°C.
MERCK. Silica gel 60,
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Tiempo de r e t enc iô n :  2 ,7  minutes.
IR: MSximo absorciôn c a r a c t e r t s t i c a : 1715 cm~^. ( f u e r t e ,  tensiôn  
C=0) (n° 68 de la  c o l e c c i ô n ) .
Tabla 10
ESPECTRO DE ^HRMN DE 3-m-FLU0RFENIL-2-BUTAN0NA*. 
d ç
m-F - CgH. - CH - CD - CH. b 6 4 I 3 —
CH3 a
Sefial Desplazam. 
(« ppm)
Intens. Multiplie. Cte. acoplam. 
Hz.
Asignaciôn
1 1, 38 3H Doblete 7 a
2 2,00 3H Singlete - b
3 3,70 IH Cuadruplete 7 c
4 6,7-7,3 4H Multiplete - d
Régistrado en CCl^ con TMS como r e f e r e n d a  i n t e r n a ,  25°C
1.12 .  PREPARACION DE 3-META-METILFENIL-2-BUTAN0NA.
1 .1 2 . 1 .  Preparaclôn de 2 - m - m e t i l f e n i l - 2 - b u t a n a l .
Mg CH3COCH2CH3/n rv  * n / —\  / — \
V > ‘' ITT O-""' Q-lCOH-CH2-CH3ru -2^ ^  “ 2'' CH
^"3 . CH. CH.
M 171 24 3 12  ^ 164
La preparac lôn de bromuro de m - m e t i l fe n i lm agnesi o ,  as î  co
*MERCK - Schuchardt CG. 96%.
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mo su condensaclôn con butanona,  se l l e v ô  a cabo en las mismas 
condlciones que en el  apartado 1 . 1 0 . 1 . ,  I I .  Se p a r t i ô  de 3 g. 
(0 , 04 1  moles) de butanona.
Peso obtenido:  7 ,7  g. Rendimiento môximo: 98%
El bruto de reacc iôn se a n a l i z ô  por CGL observândose que 
estaba cons t i t u i do  por un ünico compuesto, que se c a r a c t e r i  zô 
como 2-m-met i1f e n i l - 2 - b u t a n o l , por sus espectros de IR y ^HRMN.
Condlciones del a n â l i s i s  por CGL.
Columna: UCC al  10% sobre Chromosorb GW-AW.
Longitud: 2 m .  * : 1 / 8 " .
F lu jo  gas por tador  ( N g ) : 65 ml /min.
Temperatura de la  columna: 150"C.
Tiempo de re te nc iô n :  4 ,1  minutes.
1 . 1 2 . 2 .  Preparaclôn de 2 -m -m et i1f e n i 1- 2 - b u t e n o .
TsOH
=CH-CH3
CH. " 6"6 ;—  CH,
CH3  3 CH3  3
M 164 146
La preparaclôn de 2 -m -m et i1f e n i 1-2-buteno se l l e v ô  a cabo 
en las mismas condlciones que las u t i 1izadas en el apartado
1 . 1 0 . 2 . ,  I I .  Se p a r t i ô  de 6 .1  g. (0 , 0 3 7 )  moles, de 2 - m -m et i1f e ­
ni 1 - 2 -butanol  .
Peso ob te ni do : 5 g. Rendimiento miximo: 90%.
El a n â l i s i s  por CGL del producto de reacciôn perm i t iô  de-  
ter minar  que estaba c o n s t i t u i d o  por dos compuestos que se iden-
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t i f l c a r o n  como 2-m -met i1f e n i 1-2 - buteno (89%) y 2 -m -me t i1f e n i 1-1 
buteno ( 11%).
1 . 1 2 . 3 .  Preparaclôn de 3 -m -m et i1f e n i 1- 2 - b u t a n o l .
l “ )B2H6.diglyme
CHOH-CH3
/ = \  l p », l  r = \
( \  /V C=CH-CH, --------^ ( x  yV ÇH-
CH, ’  Z-OHjOj.NaOH
CH3  ^ CH3 ^
M 146 164
La reacciôn se l l e v ô  a cabo en las mismas condiciones que 
las  indicadas en el apartado 1 . 1 0 . 3 . ,  I I .  Se p a r t i ô  de 4 g. 
( 0 , 0 2 7  moles) de 2 -m-met i1f e n i 1- 2 - b u t e n o .
Peso obtenido:  4 ,13 g. Rendimiento mâximo: 94%.
El producto de reacc iôn fue ana l izado por CGL observândo-  
como producto m a y o r i ta r i o  (90%) el carbinol esperado que se ca-  
r a c t e r i z ô  por sus espectros de IR y ^HRMN.
Condlciones del a n â l i s i s  por CGL. 
li Columna: Carbowax al  12% sobre Chromosorb W-AW.
Longitud: 2 m .  * : 1 /8 " .
F lujo  de gas por tador  (Ng):  65 ml /min.
Temperatura de la columna: 150"C.
Tiempo de r e t e n c i ô n : 14,2 minutes.
1 . 1 2 . 4 .  Preparaclôn de 3 -m -m et i1f e n i 1-2 - bu ta nona .
Cr03/ p i  r i d i  nar = \  L ü . r i d i n a  r = \
(x , y  CH-CHOH-CH, --------  ^ i. (x A- CH-C0 -CH3
CH, ' " '2 " '2  ;— ' CH,
CH3  3 CH3  3
164 100,1 162
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La reacciôn se l l e v ô  a cabo en las  mismas condlciones que
las indicadas en el  apartado 1 . 2 . 2 . ,  I I .  Se p a r t i ô  de 3 ,9  g (0 , 024
moles) de 3 -m -m et i1f e n i 1- 2 - b u t a n o l .
El producto de reacciôn se p u r i f i c ô  por el  mêtodo de croma-
t o g r a f l a  p re para t i  va en columna de gel de s i l i c e  u t i l i  zando como
eluyente  é t e r  de p e t r ô le o :  é t e r  d i e t i l i c o  en una re l a c iô n  95:5 .
Se obtuv ieron 1 ,5  g. de un producto puro que se a n a l i  zô por CGL y
que se c a r a c t e r i  zô como 3-m -m et i1f e n i 1-2 -butanona mediante sus
espectros de IR y ^HRMN ( t a b l a  11, n® 71 de la  c o le c c i ô n ) .
Condlciones del a n â l i s i s  por CGL.
Columna: UCC al  10% sobre Chromosorb GW-AW DMCS.
Longitud: 2 m. * :  1 / 8 " .
F lujo  gas por tador :  65 ml /min.
Temperatura de la  columna: 150“C.
Tiempo de re t en c i ôn :  3 ,9  minutes.
IR: Mâximo absorciôn c a r a c t e r i s t i c a : 1710 cm~^ ( f u e r t e ,  tensiôn  
C=0) (n"70 de la c o l e c c i ô n ) .
Tabla 11
ESPECTRO DE ^HRMN DE 3-m-METILFENIL-2-BUTANONA*
£  e d
m-CHg - CgH^ - CH - CO- CH^ b
CH3 a
Sefial Desplazam. Intens. Mult iplie.  Cte. acoplam. Asignaciôn
(6 ppm) Hz.
1 1,35 3H Doblete 7 a
2 1,98 3H Singlete F
.3 2,35 3H Singlete c
4 3,60 IH Cuadruplete 7 F
5 6,95-7,3 4H Multiplete e
Régistrado en CCl  ^ con TMS como referenda interna, 25°C.
*MERCK.. S i l i c a  gel 60.
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2. CONDENSACIONES DE LOS SUSTRATOS CARBONILICOS H  a ^  CON COM­
PUESTOS ORGANOMAGNESICOS Y ORGANOLITICOS.
Obtenidos los su st ra tos  c a rb o n î l i c o s  1_1 a ^  se procediô a 
la  condensaclôn de los mismos con bromuro de fe n i Im agnes io , bro­
muro de met i lmagnesio , d i f e n l lm a g n e s lo ,  bromuro de a r l Im a g n e s io , 
f e n i l  l i t i o  y m e t i l  l i t i o  en los di sol ventes eleg idos en cada ca-  
so : t r i e t i l a m i n a  (TEA); é t e r  d i e t i l i c o  (EtgO) ;  te t r a h id r o f u r a n o  
(THF) ;  é t e r  d i i s o p r o p i l  ico ( Pr^O) ; 1 ,4  dioxano; d ig l im e;  dimetoxi  
etano (DME) . Estas condensaciones se esquematizan en el esque-  
ma 2 , y se d e t a l 1 an en los apartados corr espond ie nte s .
Las reacciones se r e a l i z a r o n  en ausencia t o t a l  de oxigeno.  
Este r e q u i s i t e  as î  como la  necesidad de e f e c t û a r  las reacciones  
con un elevado grado de pureza tanto  en der ivado halogenado co­
mo en di sol vente para asegurar  su r e p r o d u c i b i l i d a d ,  h ic ie ro n  
im presc ind ib le  el manejo del aparato que se d e t a l l a  en la f i g u ­
ra 1, ( 9 ) .
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2 . 1 .  Descripc iôn del aparato para la  preparac lôn y d o s i f i c a - 
clÔn de los r é a c t iv e s  de G r ign ard .
El aparato consta de t r ès  secciones d i s t i n t a s  en cuanto a 
su funciôn.  La primera secciôn esté compuesta por el matraz 1 (ver  
f i g u r a  1) ,  donde se coloca el d is o lv e n t e ;  y por el embudo 2 , cuyo 
disefio permi te l a  r e f r i g e r a c i ô n  in terna  mediante un dedo f r î o  en 
el que se in t rodu ce  una mezcla de nieve c a rb ô n i c a /a c e t on a . Este 
embudo va p ro v is to  de un r é f r i g é r a n t e  de a i r e  de cuya camisa ex ­
terna  sale una tubuladura l a t e r a l  conectada a la  I f ne a  de vacfo.  
El disefio permi te una des t i  1 aciôn molecular del di sol vente desde 
el matraz 1 al embudo 2 , donde se almacena bajo atmôsfera de ni - 
t rôgeno,para  su p o s t e r i o r  u t i l i z a c i ô n  en la formaciôn del magne- 
siano.
La segunda secciôn esté formada por un matraz 3 de una boca, 
un septum K y una boca de rosca conectada a las  l î n eas  de vacio  
o ni trôgeno en el se v e r i f i c a  la reacciôn de Obtenciôn del com­
puesto organometâl ico . A t r avés  del septum K y con una j e r i n g a  se 
introduce el der ivado halogenado en el caso de que sea l i q u i d e  
(PhBr) 0 se d e s t i l a  molecularmente en el caso de que sea gaseo-  
so (MeBr).  El matraz t i e n e  una sa l ida  l a t e r a l ,  s i tuada a unos 
2 cm. aproximadamente, del fondo, por donde se produce la  caida  
por gravedad de la  di soluciôn del magnes i ano a la  bureta de dos i - 
f i c a c iô n  (v er  descr ip c iôn  e x p e r im e n t a l ) ,  después de una etapa p re ­
via de decant ac iôn .
La te r c e r a  secciôn esta c o ns t i t u i da  por la  bureta de d o s i f i -  
caciôn 6 que va unida a un matraz 7 para la  toma y va lor ac iôn  de 
una muestra de la d iso l  uciôn de magnesiano. El disefio de la  bure-
Cj
Figura 1
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ta permi te  re a l  1zar  una segunda etapa de decantac iôn,  con 1o que 
se t rasvasan ai  matraz de condensaclôn una d is o lu c iô n  cl  ara y 
t ransp are nte  del compuesto de Gr ignard.  La ve loc idad de caida  
del magnesiano desde el matraz 3 hasta la  bureta 6 se contro l  a 
mediante las 1 laves  de t e f l ô n  A y B, a f i n  de e v i t a r  turb ule nc ias  
que harfan  i n û t i l  la  decantaciôn p re v ia .  Igualmente la  bureta va 
p ro vis ta  de t r è s  l l a v e s  de t e f l ô n  C, D y E para re g u la r  la  d o s i f i -  
caciôn del r e a c t i v o .  El aparato de condensaclôn estô compuesto por 
un matraz con cuat ro  bocas, todas e l l a s  de rosca de d i f e r e n t e s  
diâmetros (2 2 ,  15 y 13 mm.) que se acoplan a la bureta 6 (rosca  
de 22) ,  conectado a las  I fnea s  de vacio y ni trôgeno (roscas de 
15) y con un septum (rosca de 13) J a t ravés  del cual se inyecta  
el compuesto c a r b o n î l i c o .  El matraz va ter mo sta t i zado con un ba-  
ôo de agua p r o v is to  de un termômetro de contacte que régula la ca-  
le fa cc iô n  de un a g i t a d o r  magnêtico.
Todas las  secciones del aparato t ienen  sa l idas  independien­
tes a las l î n e a s  de vacio y n i t rôgeno.
2 . 2 .  Método experimental  de formaciôn de ré a c t i v é s  de Grignard  
y de condensaclôn de compuestos organom etâ l icos .
2 . 2 . 1 .  Formaciôn de ré a c t iv é s  de Gr ig n ar d .
Se descr ibe a cont inuac iôn una recet a  "modelo" para 
la preparaclôn de ré a c t iv é s  de Gr ignard ,  ya que las uni cas v a r i a -  
ciones a i n t r o d u c i r  son, las que derivan de las  cantidades de de­
r ivado halogenado y de di sol vente en funciôn de la  conc en tr ac iô n , 
que se pretenda.  La s i s t e m i t i c a  de t r a b a j o  t i e n e  por ob je to  la  
e l i m i n a c i ô n , en T« posib le  de todas las  t r azas  de humedad y o x î -
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geno en las d i versas par tes del d i s p o s i t i v e  experimental  y de los  
m a te r ia le s  u t i l i z a d o s  en cada experimento.
Et«0
CgHgBr + Mg ----------    CgHgMgBr
M 157 24 ,3  181,3
E t , 0
CHgBr + Mg ----------------- CH^MgBr
M 95 24 ,3  119,3
En el  matraz de formaciôn del magnesiano (n°  3 en el esque-  
ma des c r i t o  en el  apartado 2 . 1 . ,  I I ,  se introducen 3 ,5  g. (0 , 1 5 0  
moles) de magnesio , se c i e r r a  la  H a v e  6 y se precede a la eva-  
cuaciôn de la  atmôsfera de todo el  d i s p o s i t i v e  hasta una presiôn  
de 0 ,1  Torr ;  alcanzada dicha presiÔn se r e l le n a  todo el aparato  
con n it rôgeno seco. Esta operaciôn de vaciàdo y r e l l e n o  se rep i  - 
te t r ès  veces consécut ives .  Se vuelve a hacer vacïo hasta 0 ,1  
Torr y se c a l i e n t a  el magnesio (colocado en el  matraz 3) a 150°C 
durante t r ès  horas para g a r a n t i z a r  la  ausencia t o t a l  de humedad. 
Transcurr ido  este  tiempo y alcanzada la temperatura ambiente se 
r e l l e n a  el aparato con n i t rôgeno seco.
Mientras se efectûan estas operaciones, se colocan 2 g. de 
te t r a h id r u r o a lu m i n a t o  de l i t i o  en el matraz n° 1 y se d e s t i 1 an 
sobre el mismo, manteniendo todo el  sistema bajo atmôsfera de 
ni trôgeno seco, 900 ml. de é t e r  d i e t i l i c o .  F in a l i z a d a  la  d e s t i l a -  
ciôn se conecta el matraz al  aparato y se mantiene una débi l  co-  
r r i e n t e  de n it rôgeno seco, manteniendo cerrada la  H a v e  G, sobre
MERCK (99,52). Desecado a 200°C en estufa durante 12 horas.
-241-
la  suspension de LAH en d i e t l l é t e r  del matraz n® 1. Pasadas 12 ho 
ras se c l e r r a n  las  1 laves H e I y se d e s t i 1 a n , a v a c i o , 700 ml. de 
é t e r  d i e t i l i c o  desde el matraz 1 al embudo 2 empleando como s i s t e ­
ma de condensaclôn un dedo f r î o  de 25x5 cm. ( * )  y como sistema de 
r e f r i g e r a c i ô n  ac eto na /n ieve  carbônica .  Durante el proceso se pro­
cédé a c a l e n t a r  esporôdicamente el matraz de d e s t i l a c i ô n  mantenien­
do siempre la  presiôn del d i s p o s i t i v e  por debajo de 0 ,5  Torr .
F in a l i z a d a  l a  d e s t i l a c i ô n  se mantiene el di sol vente durante  
dos horas bajo una c o r r i e n t e  suave de n i t rôgeno seco. A cont inua ­
c iô n ,  se ahaden al  matraz de reacciôn 100 ml. de é t e r  d i e t i l i c o  
del embudo 2. A t r avés  del septum K y con una j e r i  nga prov is ta  
de aguja de acero ino x id ab le  se anade una te r c e ra  par te  del d e r i ­
vado halogenado cuando es bromobenceno ; ( 0 ,1 40  moles t o t a l )  y a 
t ravés de una aguja de a c e ro i i n ox i d ab l e  unida a una bala de bromu-
*  'k
ro de m e t i l 0 p ro v is ta  de una vSlvu la  que contro l  a el  n ive l  de 
s a l i d a ,  burbujeândola a t r avés  del é t e r  cuando se t r a t a  de este  
u l t i m o .  En ambos casos se i n i c i a  inmediatamente la formaciôn del 
magnesiano. Se sigue la  adiciÔn del der ivado halogenado contro l  an-  
do la  veloc idad de formaciôn con sucesivas ad iclones de é t e r  d i e t î -  
1ico hasta la  ad ic iô n  de todo el é t e r  d i e t i l i c o  y der ivado haloge­
nado (en el caso del bromuro de m e t i l o  se borbotea hasta que solo 
permanece alguna v i r u t a  de magnesio).  Se mantiene la a g i t ac iô n  de 
la  mas a de reacciôn durante sels horas ,  al cabo de las cuales se 
deja en reposo durante 12 horas a temperatura ambiente y con una
Previamente b i d e s t i l a d o  sobre PgOg y en atmôsfera de Ng 
Fluka A. G. Buchs SG. Purum.
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suave c o rr i e n t e  de n i t rôgeno seco.
F in a l i zad a  esta  etapa de decant ac iôn , se procédé a t r a s v as a r  
la  di soi uciôn a la  bureta  de dos i f  ica c i  ôn 6 (operando con las  H â ­
ves A y B) ,  en la  que se procédé a una segunda etapa de decanta­
ciôn de 6 horas. Pasado este  t iempo la d iso luc iôn  queda to ta l men -  
te  t ransparante  y prSct icamente in c o lo r e .  A cont in uac i ôn ,  se t r a s ­
vasan 10 ml. de la  d is o lu c iô n  al  matraz 7, operando con las 1 laves  
C, D, E, con obje to  de procéder poster iormente a la  v a lo ra c i ôn  de 
la d is o lu c iô n .  F ina lmente ,  se c i e r r a  la  bureta de d o s i f i c a c i ô n  me­
d ia n te  las l l a v e s  B, D y E y se procédé su acoplamiento sobre el  
sistema de condensaclôn.
2 . 2 . 2 .  Va lorac iôn de r e a c t iv o s  de Gr ig nard .
Se e l i g i e r o n  como métodos de va lor ac iô n de la  concentrac iôn  
de los compuestos organomagnêsicos, la  complexometria con EDTA 
del magnesio t o t a l  y con negro enriocromo T como in d i c a d o r ,  y la  
valorac iôn mediante el método de Vol hard del bromuro t o t a l  1 ib e r a -  
do al t r a t a r  una muestra de la  d is o lu c iô n  de magnesiano con un ex-  
ceso de âcido n î t r i c o  d i l u i d o .  Ambas va lorac iones demuestran la  
ausencia de bromuro de magnesio "no e s te q u io m ê tr ic o " .
a) Va lorac iôn del magnesio: una muestra de 5 m l . de la  d i ­
soluciôn e térea  de r e a c t i v o  de Grignard ex t r a id o  de la  bur e ta ,  se 
h i d r o l i z a  con un exceso de âcido c l o r h i d r i c o  0 ,1 N afiadiêndose a 
continuac iôn agua des ioni  zada hasta completar un volumen de 100 
ml. Seguidamente se toman t r è s  partes a l i c u o t a s  de 5 m l . de la  so- 
1 uciôn âcida de Mg^^ que se neut ra l  izan corf una sol uciôn de h idr ô-
*
Disoluciones e fectuadas con agua desionizada.
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xldo sôdico . Se ad ic lonan t r ès  gotas de un tampôn NH^C1/NH^ 
(pH:10) y se procédé a l a  va lorac iôn con una so luciôn de la sal  
disôdica del  âc ido e t 11 e n d ia m in o te t ra cêt ic o  (EDTA) 0 ,1  M en agua 
desionizada u t i l  1zando negro eriocromo T ( 1 - ( 1 ' - h i d r o x i - 2 ' - n a f t i ■ 
1a zo ) - 6- n i t r o - 2 - n a f t i 1- 4 - s u l f o n a t o ) .  Los res ul tados para una so- 
1uciôn de bromuro de fen i Imagnesio  se recogen en la  Tabla 12.
Tabla 12
VALORACION DEL MAGNESIO POR COMPLEXOMETRIA.
Muestra m l . de EDTA gastada PhMgBr (M)
1 6 ,2  ml 0 ,250
2 6 ,3  ml 0 ,247
3 6 ,4  ml 0 ,256
b) Va lo rac iôn  del Br~: Una muestra de 5 ml. de la d i s o l u ­
ciôn e tér ea  de re a c t i v o  de Grignard e x t r a id o  de la  bureta se h i ­
d r o l i z a  con âcido n î t r i c o  0 ,1  N en exceso, d i 1uyéndose p o s t e r i o r ­
mente con agua desionizada hasta un volumen t o t a l  de 100 ml. Se- 
guidamente se toman t r ès  par tes  a l i c u o t a s  de 5 m l . de la d i s o l u ­
ciôn r é s u l t a n t e  de la  h i d r ô l i  si s âcida del magnesio. Se ahaden a 
cada una de e l 1 as 1 m l . de ni trobenceno y unas gotas de una d is o ­
luc iôn de s u l foc i anu ro  potâsico o ,1 N , desde una b ur e ta ,  hasta 
apar ic iô n  de c o lo r  ro jo  y ,  a cont inuac iôn AgNOg 0 ,1  N ( f a c t o r  
0 ,9 2 )  hasta la ap ar ic iô n  de un v i r a j e  r o j o - b l a n c o , mâs t rès  ml. de 
exceso. F inalmente se procédé a la  va lor ac i ôn  del n i t r a t o  de p la -  
ta por re t ro ceso agi tando fuertemente para conseguir  la compléta
Diso luciones preparadas con agua desionizada.
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coagu la dô n  del p r e c i p i t a d o .  Los resul  tados de los a n â l i s i s  se 
d e t a l l a n  en la  ta b la  13.
Tabla 13
VALORACION DEL BROMURO POR EL METODO DE VOLHARD
Muestra m l . de SCN" 
gastados
m l . de AgNO- 
gastados
PhMgBr (M)
1 2 ,6  m l . 5 m l . 0 ,252
2 2 ,7 m l . 5 m l . 0 ,262
3 2 ,6  m l . 5 ml. 0 ,252
2 . 2 . 3 .  Condensaclôn de los sust r a t os  c a r b o n î l i c o s  11_ a ^  con
bromuro de fen i lmagnesio  y /o  me t i lm agnesio .
En este apartado se recogen los d e t a l l e s  exper imental  es 
de los procesos de condensaclôn de los sust r a t os  c a rb o n î l i c o s  1J[ a 
^  con las di fe re nte s  d iso luc iones de bromuro de fen i Imagnesio y /o  
de bromuro de met i lmagnesio en los di sol ventes u t i l i z a d o s  (TEA,  
EtgO, THF, PrgO, 1 ,4 -D io xa no , D ig l im e,  DME) En todos los casos se 
emplearon 80-150 mg. de muestra,  obteniêndose rendimientos p r â c t i - 
camente c u a n t i t a t i v o s  ; se u t i 1 i zaron d is o luc iones t ransparentes  de 
magnes i ano.
En todas las reacciones se u t i 1 i z ô , como sistema de conden-  
saciôn,  el  d i s p o s i t i v e  experimental  descr i  to en el apartado 2 . 1 . , 11, 
( t e r c e r a  secciôn del a p a r a t o ) .
Se évacua el a i r e  del sistema de condensaclôn hasta una pre­
siôn de 0 ,1 T o r r ,  manteniendo cerradas las  l l a v e s  D y E de la bu­
re t a  de d o s i f i c a c lô n  ( 6 , f i g .  1 ) ,  se r e l l e n a  el sistema con n i t r ô -
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geno seco, re p l t l e n d o  el proceso t r es  veces c ons ecu t ivas . Después 
del u lt imo r e l l e n o  se deja una suave c o r r i e n t e  de n i t rôgeno seco,  
y desde la  bureta de ad ic iôn  se aflade un exceso de re a c t iv o  de 
Grignard ( 5 : 1 )  , te r m o s ta t i  zando la d is o lu c i ôn  a 30°C, A los 30 
minutos,  se afiaden a t ravés  del septum J,  100 mg del compuesto 
c a r b o n î l i c o ,  d i s u e l t o  en la cant idad necesaria de di sol ventes * ,  
(para  mantener l a  misma concentraciôn en todos las  casos) .  Se man­
t i e ne  la  a g i t a c i ô n  durante 2 horas a 30°C. F ina lmente ,  se h i d r o l i ­
za la  mezcla de reacciôn con 5 m l . de agua y se d i l u y e  con 50 ml.  
de una d is o lu c iô n  saturada de NaCl . Se ext rae  la  fase acuosa con 
t r e s  p o r c iones de 100 ml. de é t e r  d i e t i l i c o .  Los ext r act os  etereos  
reunidos se lavan con agua y se secan sobre MgSO  ^ anhidro.  El d i - 
sol vente fue e l iminado a vac îo .
En todos los casos, los crudos de reacciôn se ana l i  zaron 
por CGL, IR y ^HRMN recogiéndose los datos mas s i g n i f i c a t i v o s  en 
el apartado 2 . 2 . 7 . ,  I I .  Su v a lo ra c iô n  se l l e v ô  a cabo segûn se in 
dica en el apartado 3,  donde se recogen ( t a b l a  14) los resul tados  
obteni  dos.
En este momento se cambia el di  sol vente para las  condensaciones 
en EtgN, THF, PrgO, 1 ,4 - D i o x a n o , D ig l im e,  DME, el iminando a va­
cîo el é t e r  d i e t i l i c o  hasta sequedad del magnesiano durante ^0 
minutos. A cont inuac iôn se ahade el nuevo d is o lv e n te  a través  
del septum J y se rep i  te  el  proceso. Por u lt imos se afiade la  
cant idad necesaria de d is o lv e n t e  para la  concentraciôn buscada 
que sé mantuvo constante en todos los casos. El resultado estereo  
quimico no v a r i a  cuando el  r e a c t i v o  de Grignard se prépara d i r e c -  
tamente en el di sol vente u t i 1 i zado, como se comprobô en var ios  
casos.
*  *
El d iso lv en te  se d e s t i 1 a antes de u t i l i z a r l o  en atmôsfera de n i ­
trôgeno seco y sobre L IA IH ^ , a un matraz pro v is to  de septum, de 
donde con una j e r i  nga p ro v is ta  de aguja de acero inox idab le  se 
mi de la cant idad necesar ia  para la concentrac iôn buscada.
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2 . 2 . 4 .  Condensaclôn de los sust ra tos  c a rb o n î l ic o s  H.  a con 
f e n i l  l i t i o  y /o  m e t i l  H t i o .
En este apartado se ind ican los d e t a l 1 es exper imental  es 
de los procesos de condensaclôn de los sust ra tos  c a rb o n î l ic o s  
a ^  con f e n i l  l i t i o  y /o  m e t i l  l i t i o  en los d iso l vente s  u t i 1 i -  
zados (EtgO, THF y DME). En todos los casos se emplearon 80-150  
mg. de muestra obteniêndose rendimientos prScticamente cua nt i  t a t i - 
vos. En todas las  reacciones se u t i l I z ô ,  como sistema de condensa­
c lô n ,  el  matraz 7 del aparato  descri  to en el apartado 2 . 1 . c e r r a ­
da su boca cen tra l  con un tapôn adecuado (SVL 2 2 ) .
Se évacua el  a i r e  del matraz 7 de condensaclôn hasta  
una presiôn de 0 ,1  T or r .  y a cont inuaciôn se r e l l e n a  con n i t r ô g e ­
no seco, repi  t i  endo el proceso t r e s  veces consecuti  vas. Por u l t i ­
mo, se deja una suave c o r r i e n t e  de n i t rôgeno seco. A t r avés  del  
septum J y con una j e r i  nga graduada, p r o v is ta  de aguja de acero  
in o x id a b le ,  se ahade un exceso de compuesto organo-metâ l ico ( 5 : 1 ) .  
En el caso de las  condensaciones con f e n i l  l i t i o ,  en EtgO, THF,
DME y de met i l  l i t i o  en THF y DME, en este  momento se é l i m in a  el
d is o lv en te  a vacio hasta sequedad del organometâl i  co , di luyendo
* * *
a cont inuac iôn con el  di sol vente a u t i l i z a r ;  se vuelve a repe-
A ld r i ch  Chemical Company. D iso luc iôn 1 .9  M de f e n i l  l i t i o  en ben-  
ceno: é t e r d i e t i l i c o  ( 7 0 : 3 0 ) .
**MERCK. Schuchardt.  D iso luc iôn 1 .6  M en é t e r  d i e t i l i c o .
El d iso lve n te  se d e s t i 1 a antes de ser u t i 1 i zado en atmôsfera de 
nit rôgeno seco y sobre L i A l H . , a un matraz prov is to  de septum,  
de donde con una j e r i n g a  p ro v i s t a  de aguja de acero ino x id ab le  
se mide la cant idad necesaria para la  concentraciôn buscada.
-247-
p e t i r  el proceso y por ûlt l tno se d i l u y e  a la concentraciôn pre-  
t e n d i d a , termostat izando a cont inuac iôn a 30°C. Se afiade el com­
puesto c a r b o n î l i c o  d i s u e l t o  en el d is o lv e n te  a u t i 1i zar a t ravés  
del septum J (manteniendo la  misma concentraciôn en todos los ca­
sos. Se mantiene la  a g i t a c i ô n  durante dos horas a 30°C. Finalmen­
t e ,  se h i d r o l i z a  la  mezcla de reacciôn con 5 ml de agua y se d i l u ­
ye con 50 ml de una soluciôn saturada de NaCl. Se extrae  la fase  
acuosa con t r e s  porciones de 100 ml de é t e r  e t i l i c o .  Los ext ra ctos  
etéreos unidos se lavan con agua y se secan sobre MgSO  ^ anhidro.
El d is o lv e n te  fue el iminado a vac io .
En todos los casos, los crudos de reacciôn se an a l i  zaron 
por CGL, IR,  ^HRMN recogiéndose los datos mâs s i g n i f i c a t i v o s  en el  
apartado 2 . 2 . 7 . ,  I I .  Su v a lo ra c iô n  se l l e v ô  a cabo segûn se ind ica  
en el apartado 3,  donde se recogen ( t a b l a  15) los resultados o b t e ­
nidos .
2 . 2 . 5 .  Condensaclôn de 3 - f e n i  1 -2-butanona con bromuro de a r i l - 
magnesio.
En este  apartado se d e t a l 1 a la preparaclôn de los bromu­
res de ar11magnesio(Ar: X-CgH ;^ X: p-Me, m-Me, p-F, m-F, p-MeO, m-MeO, p-CF^) 
en é t e r  d i e t i l i c o  asî  como la  p o s t e r i o r  condensaclôn de los mi smos 
con 3 - f e n i 1-2 -b u ta n o na , en EtgO, THF, DME, como di sol ventes .
2 . 2 . 5 . 1 .  Preparaclôn de los bromuros de a r i lm a g n e s io .
Se describe a cont inuaciôn una receta "modelo" pa­
ra la  preparac lôn de los bromuros de ar i Imagnesio  (X: p-Me, m-Me,
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p-F, m-F, p-MeO, m-MeO, p-CF^ ) . En todos los casos se t r a b a j ô  man­
teniendo la misma concentrac iôn.  En todas las  reacciones se u t i l i -  
ZÔ como sistema para la preparac lôn del magnesiano, el  matraz 7 del  
aparato descri  to en el  apartado 2 . 1 . ,  I I ,  p ro v is ta  su boca c e n t r a l  
de un r é f r i g é r a n t e  conectado a la  l i n e a  de vacio y n i t r ôg e n o .
En el matraz 7 se pesan 0 ,16  g ( 6 , 4  x 10"^ moles) de v i r u t a s  
* *
de magnesio . A co n t in u ac i ô n ,  se évacua el a i r e  del aparato  hasta  
una presiôn de 0 ,1  Torr  y se r e l l e n a  con n i t rôgeno.  El proceso se 
rep i  te dos veces y a cont inuac iôn se c a l i e n t a  el magnesio durante  
dos horas a 150®C y 0 ,1  Torr  de pres iôn.  Una vez f r î o  se r e l l e n a  
con nitrôgeno y se deja por u l t imo una suave c o r r i e n t e  de n i t r ô g e ­
no. A través  del septum J , con una je r i n g a  se afiaden 10 ml de é t e r
* * *  * * * *  
d i e t i l i c o  y una te r c e r a  pa r te  del derivado halogenado d i -
* * *
sue l to  en 1 ml de é t e r  d i e t i l i c o  . Una vez comenzada la  r e a c ­
ciôn se afiade el rest o  del der ivado halogenado ( 5 , 8  x 10~^ moles)
1 entamente a t ravés  del septum y por u lt imo se afiade el re s to  del  
é t e r  d i e t i l i c o  hasta un volumen t o t a l  de 25 ml. Se mantiene la  agi^ 
taciôn durante dos horas y se deja decantando durante doce hor as .
La valorac iôn se l l e v ô  a cabo como se ind icô en el apar tado 2 .2 .2 ,1 1
Se comprobô que el bromuro de fen i Imagnesio  preparado como a con­
t inuac iôn se describe para los bromuros de ar i Imagnesio  daba los 
mismos resultados estereoquimicos en su condensaclôn con los com­
puestos c a rb onî l i cos  aqu1 estudiados.
**MERCK A.G. Darmstadt ( 9 9 , 5 2 ) .  Desecado a 200“C durante 12 horas.
Pur i f ic a d o  segûn ( 6 ) y d e s t i l a d o  recientemente sobre LIAI  Ha ba­
jo  atmôsfera de ni trôgeno a un matraz prov is to  de septum, desde 
donde se toma con una j e r i n g a  prov is t a  de aguja de acero i n o x i ­
dable.
* * * *
MERCK. Schuchardt.
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2 . 2 . 5 . 2 .  Condensaclôn de 3 - f e n i 1-2-butanona con bromuro de 
a r i Im a g n e s io .
En este  apartado se ind ican los d é t a i l  es expér imenta­
les  de los procesos de condensaclôn r e f e r i d o s ,  en los di sol ventes  
u t i 1 i zados. En todos los casos se emplearon 50-100 mg de 3 - f e n i 1 - 
- 2-butanona obteniêndose rendimientos prâcticamente c u an t i t a t iv o s .  
En estas reacciones se u t i 1 i zô,como sistema de condensaclôn, el 
matraz 7 del aparato descri  to en el apartado 2 . 1 . ,  I I ,  cerrada su 
boca ce n tr a l  con un c i e r r e  adecuado (SVL 22 ) .
El procedimiento seguido fue el indicado en el a p a r t a ­
do 2 . 2 . 4 . ,  I I . ,  Se u t i  1 i zô el  magnesiano sobrenadante formado como 
se ind ica  en el apartado a n t e r i o r ,  después de decantaciôn,  t o t a l  - 
mente t r ans parente  o 1 igeramente coloreado;  para su toma y ad ic iôn  
se u t i l i z a  una j e r i n g a  graduada, p r o v is ta  de aguja de acero i n o x i ­
dable .
Los crudos de reacc iôn se an a l i  zaron por CGL, IR y 
^HRMN recogiéndose los datos mas s i g n i f i c a t i v o s  en el apartado
2 . 2 . 7 . ,  I I .  Su va lo ra c iô n  se l l e v ô  a cabo segûn se ind ica  en el  
apartado 3,  donde se recogen ( t a b l a  1 6 ) ,  los resul tados obtenidos.
2 . 2 . 6 .  Condensaclôn de 3 - f e n i 1-2-butanona con d i f e n i Im a g n e s io .
En este apartado se d e t a l 1 a la  preparaciôn de di f e n i 1 - 
magnesio en é t e r  d i e t i l i c o ,  asî  como su reacciôn de condensaclôn 
con 3 - f e n i 1-2-butanona en EtgO, 1 , 4 - d i  oxano, THF, DME como d i sol - 
v e n te s .
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2 . 2 . 6 . 1 .  Preparaclôn de d i f en i Imagnes1o.
Para la  preparaciôn de d i fen i Imagnesio  se u t i l i z Ô  uno 
de los procedimientos descr i t os  en la b i b l i o g r a f l a  (32)  de pre -  
ci pi taciôn del bromuro de magnesio con 1 ,4 -dioxano en una d i s o l u ­
ciôn de bromuro de fen i Imagnesio  con 1o que el e q u i 1 i b r i o  de 
SchlencL se desplaza to t a lmente  a la derecha y de forma i r r e v e r s i -
PhMgBr ------ - PhgMq + MgBrg
b l e ,  quedando de esta  forma una d iso luc iôn  de d i f e n i lm ag nes io .
A 100 ml de una d is o lu c iô n  de feni lmagnesio  (preparado  
segûn se ind ica  en 2 . 2 . 5 . 1 . )  en é t e r  d i e t i l i c o ,  se afiaden 20 ml de 
1,4 -dioxano a t r avés  del septum J con una j e r i n g a  p ro v is ta  de agu­
ja  de acero in o x id a b le .  Inmediatamente se observa la  apar ic iô n  de 
un p re c ip i t ado  voluminoso de bromuro de magnesio y se f i l t r a  en 
atmôsfera de n i t rô geno .  Se toma una muestra de la  d iso luc iôn  y se 
ana l i  za el bromuro por el método de Vol hard , comprobando la t o t a l  
ausencia del mismo. Esta d is o lu c i ôn  de feni lmagnesio se valorô co­
mo se ind ica en el apartado 2 . 1 . 2 . ,  I I .
2 . 2 . 6 . 2 .  Condensaclôn de 3 - f e n i 1 -2-butanona con d i f e n i l m a g n e s i o .
En este  apartado se ind ica  el procedimiento empleado en 
la condensaclôn de 3 - f e n i 1 -2-butanona con d i fen i lma gn es io  en los 
di sol ventes u t i l i  zados EtgO, 1 ,4 -d io xa no ,  THF y DME.
En todos los casos se emplearon 50-100 mg de 3 - f e n i l - 2 -  
-butanona,  obteniêndose rendimientos prâct icamente c u a n t i t a t i v o s .
Recientemente b i d e s t i l a d o  sobre L iAlH.  en atmôsfera de n i t rôge no ,  
a un matraz p r ov is to  de septum.
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En todas las  reacciones se u t i l  1z ô , como sistema de conden- 
saciôn,  el  matraz 7 del aparato descri  to en el apartado 2 . 1 ,  I I ,
cer rada su boca c e n tr a l  con un c i e r r e  adecuado (SVL 2 2 ) .
El procedimiento empleado fue el descri  to en 2 , 2 , 4 . ,  I I .
Se u t i  1 i zô la  d is o lu c iô n  de difenilmagnesio obtenido como se ind ica  
en el apartado a n t e r i o r .
En todos los casos, los crudos de reacciôn se ana l i  zaron 
por CGL, IR y ^HRMN recogiéndose los datos mas s i g n i f i c a t i v o s  en 
el apartado 2 , 2 , 7 ,  I I .  Su v a l o ra c iô n  se l l e v ô  a cabo segûn se i n ­
dica en el apartado 3,  donde se recogen ( t a b l a  17) los resul tados  
obtenidos.
2 . 2 . 7 .  Condensaclôn de 3 - f e n i 1 -2-butanona con bromuro de f e n i l - 
magnesio en presencia de sales  de Cu  ^ y Fe^ ^.
En este apartado se recogen los d e t a l l e s  experimental  es de
los procesos de condensaclôn de 3 - f e n i 1 -2-butanona con bromuro de
* *  *
fen i lmagnesio  en presencia  de Cul en EtgO y de FeCl^ en EtgO y
DME. Se emplearon 80-150  mg de 2 - f e n i l - 2 - b u t a n o n a ,  u t i 1 i zando un 
exceso de bromuro de fen i lmagnesio  ( 5 : 1 )  y una re l a c iô n  [PhMgBrJ /  
[sal] de 20/1 y 1 /1 .  Se obtuv ieron rendimientos p râ c t i  camente cuan 
t i  t a t i  vos excepto cuando se u t i  1 i zô una r e l a c iô n  [phMgBr] /  [sal ]  
de 1/1 con la  que no se obtuvo condensaclôn. En todas las r e a c c i o ­
nes se u t i 1 i z ô , como sistema de condensaclôn, el d i s p o s i t i v e  ex­
perimental  descri  to en el apartado 2 . 1 . ,  I I  ( t e r c e r a  secciôn del 
a p a r a to ) .
P u r i f i c a d o  segûn ( 5 ) .
*  *
E. MERCK. DARMSTADT
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En el  matraz 7 se pesa la  cant idad necesaria de Cul o FeClg 
(para la r e la c iô n  pretendida de [PhMgBr] /  [sal] ) ,  evacuando a con­
t inuac iôn el a i r e  del sistema hasta una presiôn de 0 ,1  T o r r ,  man­
teniendo cerradas las l l a v e s  D y E de la  bureta de d o s i f i c a c i ô n ;  
se r e l l e n a  el sistema con n i t rôgeno seco, re p i t i e n d o  el proceso 
t r es  veces cone cu t i vas . Después del û l t i mo r e l l e n o  se deja una 
suave c o r r i e n t e  de n it rôgeno seco, y desde la  bureta de dos i f i  ca -  
ciôn se ahade un exceso de bromuro de fen i lmagnesio  ( 5 : 1 )  , t e r ­
mostat i  zando la  d iso luc iôn  a 30°C. A co nt in uac iô n ,  se sigue el  
procedimiento general  d e s c r i t o  en el  apartado 2 . 2 . 4 . ,  I I .
En todos los casos, los crudos de reacc iôn se an a l i  zaron 
por CGL, IR,  ^HRMN. Su va lor ac iô n  se l l e v ô  a cabo segûn se ind ica  
en el apartado 3,  donde se recogen ( t a b l a  18) los resultados o b t e ­
nidos.
2 . 2 . 8 .  C a r a c t e r l s t i c a s  espectroscôpicas  y cromatogrâf icas de las  
mezclas de ca rb in o le s  diastereômeros (g + g ) .
Se d e t a l l a n  a cont inuac iôn las  c a r a c t e r l s t i c a s  espectroscô­
picas y cromatogrâf icas de las  mezclas de ca rb i no les  diastereômeros  
(a + g) procedentes de las condensaciones descri  tas en los apartados  
2 . 2 . 3 . ,  2 . 2 . 4 . ,  2 . 2 . 5 .  , 2 . 2 . 6 .  y 2 . 2 . 7 .
23 (g + B ) - l , 2 - d i f e n i 1 - 1 - p r o p a n o l .
IR. Vqj^ : 3450 cm"^ (a soci ad o ) .
^HRMN: 0 ,95 (a) y 1,20 (g) ( d ,  3H, J=7Hz);  3,15 (m, I H ) ;  4,15  
(d,  IH ) ;  6 , 8 - 7 , 2  (m, lOH).
CGL. Columna: UCC al 102 sobre Chromosorb GW-AW-DMCS.
Longitud: 2 metros * : 1 / 8 " .
F lu jo  gas por tador (Ng):  65 ml /min.
Temperatura columna: 150“C.
Tiempo de re t enc iôn :  Carbinol  a : 22 minutos
Carbinol  g : 19 minutos
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24 (g + g) - 3 - f e n l l - 2 - b u t a n o 1 .
IR. vqi :^ 3400 cm”  ^ (a so c ia do ) .
^HRMN. (CCl^) :  6 (ppm): 0 ,95 y 0 ,97  (g + g ) ,  ( d ,  3H, J=6,8 Hz);
1 , 2 5 ,  1 ,35 (g + g) ( d ,  3H, J=6 , 8 ) ;  2 ,75 (m, IH ) ;  3,1
( s ,  I H ) ;  3 ,65  (m, I H ) ;  7 ,0  ( s ,  5H).
CGL. Columna: PFE a l  52 sobre Chromosorb G-AW-DMCS,
Longitud:  2 m . ,  * : 1 / 8 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng) :  65 ml /min.
Temperatura columna: 120“C.
Tiempo de r e t e n c i ô n :  Carb inol  g: 28 minutos.
Carb inol  g: 25 minutos.
25 (g + g ) - 2 , 3 - d i f e n i 1- 2 - b u t a n o l .
IR. Vqj^ : 3600 cm“  ^ ( l i b r e ) ,  3480 cm'^ (asoc iado ) .
^HRMN. (CCl^) :  6 (ppm): 1 ,05 (g)  y 1,2 (g) (d ,  3H, J=7 Hz) ;
1,25 (g )  y 1 ,45 (g)  ( s ,  3H); 1,75 ( s ,  I H ) ;  2 ,95 (g )  y
3 ,0  (g )  ( c ,  IH ,  J=7 H z) ;  7 ,05  ( s ,  lOH).
CGL. Columna: UCC al  102 sobre Chromosorb GW-AW-DMCS.
Longitud:  2 m .  * : 1 / 8 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng):  65 ml /min.
Temperatura columna: 150°C.
Tiempo de re t e n c i ô n :  Carbinol  g : 28 minutos.
Carb inol  g : 30 minutos.
26 (g + g ) - 2 , 3 , 4 - t r i f e n i 1- 3 - m e t i 1 - 2 - b u t a n o l .
IR. vq^: 3480 cm"^ (as oc ia do ) .
^HRMN. (CCl^) :  6 (ppm): 1,06 ( s ,  3 H ) ; 1,18 ( s ,  3 H ) ; 1 ,33 (s,3H);  
1,51 ( s ,  3 H ) ; 2 ,75 (d ,  IH ,  J=13,5 Hz) ;  3 ,01 (d ,  IH,  
J=13,8 H z) ;  3 ,50 (d ,  I H ) ; 3 ,75 (d ,  I H ) ;  7 ,05 (m, 15H).
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27 (g + p ) - l - f e n n - 2 - p - f 1 u o r f e n n - l - p r o p a n o 1 .
IR: 3450 cm”  ^ (asoc iado ) .
^HRMN. (CCl^) :  6 (ppm): 0 ,95 (g) y 1,20 (g )  (d ,  3H, J=7 Hz);
3 .15  (m, IH ) ;  4 ,15 (d ,  I H ) ;  7 ,2  (m, 9H).
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS. 
Longitud: 2 m .  * : 1 /8 " .
F lu jo  gas por tador (Ng): 65 ml /min.
Temperatura columna: 150“C.
Tiempo de re te nc iôn:  Carbinol  g : 30 minutos.
Carbinol  g : 27 minutos.
28 (g + g) - 3 - p - f l u o r f e n i 1 - 2 - b u t a n o l .
IR. : 3400 cm“  ^ (asoc iado ) .
^HRMN. (CCl^):  « (ppm): 0 ,95 y 0 ,97  (g + g ) ( d ,  3H, J=6 ,8  Hz);
1,25 y 1,35 (g + g ) ( d ,  3H, J=6 Hz) 2 ,75 (m, IH ) ;  3 ,1
( s ,  I H ) ;  Î3,65 (m, I H ) ;  7 - 7 , 5  (m, 4H).
CGL. Columna: PFE al 5% sobre Chromosorb G-AW-DMCS.
Longitud: 2 m .  * : 1 ,8 " .
F lu jo  gas por tador  ( N g ) : 65 ml /min.
Temperatura columna: 100°C.
Tiempo de re t enc iôn :  Carbinol  g : 30 minutos.
Carbinol  g : 27 minutos.
29 (g + g) - 1 - f e n i 1 - 2 - p - c l o r o f e n i 1 - 1 -p ro p ano l .
IR.  : 3450 cm"^ (asocia do ) .
^HRMN. (CCl^) :  6 (ppm): 0 ,95  (g) y 1,20 (g )  (d ,  3H, 0=7 Hz);
3.15 (m, IH ) ;  4 ,15 (d ,  I H ) ; 7 ,15 (m, 9H).
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS. 
Longitud: 2 m. * : 1 /8 " .
F lu jo  gas por tador (Ng) 65 ml /min.
Temperatura columna: 160 (30 mi nu to s ) - 180 “C a 10®C/min. 
Tiempo de re te nc iôn:  Carbinol  g : 39 minutos.
Carbinol  g : 37 minutos.
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30 ( g  + B ) - 3 - p - c 1 o r o f e n n - 2 - b u t a n o 1 .
IR. V : 3400 cm"^ (a socla do ) .
^HRMN. ( C C I , )  « (ppm): o ,90  y 0 ,9 4  ( a  + 6 ) ( d ,  3H. 0=6,8 Hz);
1 ,20 y 1 ,30 (g + b ) (d ,  3H, 0=6 Hz) ;  2 ,71  (m, I H ) ;  3,10
( s ,  I H ) ;  3 ,60  (m, I H ) ;  6 , 9 - 7 , 3  (m, 4H) .
CGL. Columna: Carbowas al 12% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS. 
Longi tud:  2 tn. * :  1 /8 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng) :  65 ml /min.
Temperatura columna: 160“C.
Tiempo de re t enc ldn :  Carb inol  g : 26 minutos.
Carblnol  6 : 24 minutos
31 ( g  + B ) - 2 - f e n 1 1 - 3 - p - f l u o r f e n l l - 2 - b u t a n o l .
IR- Vq^: 3600 cm"^ ( l i b r e ) ,  3480 cm"^ (as ocl ad o ) .
^HRMN. (CCl^) :  6 (ppm): 1 ,05 ( g )  y 1,2 (b)  ( d ,  3H, 0= 7 Hz);
1.25 ( g )  y 1 ,40 ( B )  ( s ,  3H);  1,75 ( s ,  I H ) ;  2 ,90 ( g )  y
3 .0  (b )  ( c ,  IH ,  0=7 Hz) ;  7 - 7 , 3  (m, 9H)
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS.
Longi tud:  2 m. * : 1 /8 " .
F lu jo  gas por tador (Ng):  65 m l / m l n .
Temperatura columna: 150® C.
Tiempo de r e t e n c l d n : Carblnol  g : 32 minutos.
Carb lnol  B : 34 minutos.
32 ( g  + B ) - 2 - f e n 1 1 - 3 - p - c l o r o f e n l 1 - 2 - b u t a n o l .
IR. vqj :^ 3600 cm" ( l i b r e ) ,  3480 cm" (as oc la do ) .
^HRMN. (CCl^) :  « (ppm): 1,0 ( g )  y 1 ,15 (b)  (d ,  3H, 0=7 Hz);
1.25 (g )  y 1 ,45 ( b) ( s ,  3 H ) ; 1,75 ( s ,  I H ) ; 2 ,90 (g)  y
3.0  ( b ) ( c ,  IH ,  0=7 Hz);  7 ,1 (m, 9H).
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS.
Longitud:  2 m .  * : 1 /8" .
F lu jo  gas por tador (N~) :  65 ml /min.
Temperatura columna: 140 (10 min. )-180®C a 10®C/m1n.
Tiempo de re t enc l ôn :  Carblnol  g : 31 minutos.
Carblnol  b : 33 minutos.
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33 (g + b ) - 2 - f e n l l - 3 - p - m e t o x 1 f e n l l - 2 - b u t a n o 1 .
IR. : 3600 cm”  ^ ( l i b r e ) ,  3480 cm"^ (a so c la do ) .
^HRMN. (CCl^) :  6 (ppm): 1,05 (g) y 1 ,20 (b )  (d ,  3H, 0=7 Hz) ;
1.25 ( g )  y 1,45 (B) ( s ,  3H); 1,75 ( s ,  I H ) ;  2 ,95 ( g )  y
3.0 (b )  ( c , IH,  0=7 Hz) ;  3 ,60  ( s ,  3H);  7 ,25 (m, 9H).
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS.
Longitud: 2 m. * : 1 /8" .
F lu jo  gas por tador (Ng):  65 ml /min.
Temperatura columna: 150 (7 m1n.) -190°C a 10“C/m1n.
Tiempo de re t enc lôn :  Carblnol  g : 24 minutos.
Carblnol  b : 26 minutos.
34 ( g  + B) - 2 - f e n 1 1- 3 - m - f l u o r f e n i 1- 2 - b u t a n o l .
IR. vqj :^ 3600 cm"^ ( l i b r e ) ,  3480 cm~^ (a so c la do ) .
^HRMN. (CCl^) :  6 (ppm): 1 ,0  ( g )  y 1,15 (B) (d ,  3H, 0=7 Hz);
1 , 2 0  ( g )  y 1 , 4 0  ( B )  ( s ,  3 H ) ;  1 , 7 0  ( s ,  I H ) ;  2 , 9 5  ( g )  y
3 .0  (B) ( c ,  IH ,  0=7 Hz) ;  7 ,15  (m, 9H).
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS.
L o n g l t u d : 2  m. * : 1 / 8 " .
F lu jo  gas por tador (Ng):  65 ml /min.
Temperatura columna: 150“C.
Tiempo de re te nc lôn:  Carblnol  g : 28 minutos.
Carblnol  b : 31 minutos.
35 ( g  + B) - 2 - f e n l 1-3-m-met11f e n i 1- 2 - b u t a n o l .
IR. 3600 cm  ^ ( l i b r e ) ,  3480 cm"^ (as oc la do ) .
^HRMN. (CCl^):  6 (ppm): 1 ,05 (g)  y 1 ,20 (b)  (d ,  3H, 0=7 Hz);
1.25 (g )  y 1,45 (b)  ( s ,  3H); 1 ,75 ( s ,  I H ) ; 2 ,35 ( s ,  3H);
2 ,95  (g) y 3 ,0 (b)  ( c , 1H,0=7 Hz) ;  7 ,20 (m, 9H).
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS.
Longitud: 2 m. * :  1 / 8 " .
F lu jo  gas por tador (Ng):  65 m l /m l n .
Temperatura columna: 150®C.
Tiempo de re te nc lôn:  Carblnol  g : 41 minutos.
Carblnol  b : 45 minutos'
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36 (g + B ) - 3 - f e n n - 2 - p - m e t l l f e n i 1- 2 - b u t a n o l .
IR. vqj :^ 3600 cm"^ ( l i b r e ) ,  3480 cm"^ (a socla do ) .
^HRMN. (CCl^) :  6 (ppm): 1 ,05  (g )  y 1 ,2 (B) ( d ,  3H, J=7 Hz);
1,25 (g )  y 1 ,45 (B) ( s ,  3H); 1,75 ( s ,  I H ) ;  2,30 ( s , 3 H ) ;
2 .95  (g )  y 3 ,0  ( b ) ( c ,  IH ,  J=7 Hz);  7 ,05  (m, 9H).
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS.
Longitud: 2 m. * :  1 / 8 " .
F lu j o  gas por tador ( N g ) : 65 ml /min.
Temperatura columna: 160°C.
Tiempo de r e t e n d 6n : Carbinol  g : 21 minutos.
Carbinol  B : 22 ,9 minutos.
37 (g + B ) - 3 - f e n 1 1 - 2 - p - f l u o r f e n i 1 - 2 - b u t a n o l .
IR. Vq^: 3600 cm"^ ( l i b r e ) ,  3480 cm"^ (as oc la do ) .
^HRMN. (CCl^) 6 (ppm): 1 ,03 (g) y 1 ,14  (b )  (d ,  3H, J=7 Hz);
1,20 (g) y 1,37 (b)  ( s , 3H);  1,70 ( s ,  I H ) ;  2 ,90 (g) y
2.95 (b )  ( c ,  IH ,  J= 7 Hz);  7 ,05 (m, 9H).
CGL. Columna: UCC al  10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS.
Longitud: 2 m. * :  1 / 8 " .
F lu j o  gas por tador  ( N g ) : 65 m l /m l n .
Temperatura columna: 150“C.
Tiempo de r e t enc lô n :  Carblnol  g : 29 minutos.
Carblnol  6 : 31 minutos.
38 (g + B) - 3 - f e n i 1- 2 - m - f l u o r f e n i 1- 2 - b u t a n o l .
IR. Vqj^ : 3600 cm"^ ( l i b r e ) ,  3480 cm~^ (aso clad o) .
^HRMN. (CCl^)  g (ppm): 1 ,00 (g)  y 1 ,16 ( b ) (d ,  3H, J=7 Hz) ;
1,24 (g) y 1 ,40 (b )  ( s , 3H); 1,70 ( s ,  I H ) ; 2,95 (g) y
3,00 (b )  ( c ,  I H ,  J=7 Hz);  7 ,00  (m, 9H).
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS.
Longitud: 2m. * :  1 /8 " .
F lu jo  gas por tador  ( N g ) : 65 ml /min.
Temperatura columna: 150®C.
Tiempo de re te nc lô n :  Carblnol  g : 29 minutos.
Carblnol  b : 31 minutos.
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39 (g + b ) - 3 - f e n i 1- 2 - p - m e t o x 1 f e n l l - 2 - b u t a n o 1 .
IR.  vq^: 3600 cm~^ ( l i b r e ) ,  3480 cm"^ (a so cla do ) .
^HRMN. (CCI4 ) 6 (ppm): 1 ,03  (g) y 1 ,16  (B) (d ,  3H, 0=7 Hz) ;
1,20 (g) y 1,40 (B) ( s ,  3H);  1 ,70 ( s ,  I H ) ;  2 ,96  ( a )  y
3,01 (b)  ( c , IH ,  0=7 Hz);  3 ,75 ( s ,  3H); 7 ,05 (m, 9H).
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS. 
Longitud: 2 m. * :  1 / 8 " .
F lu jo  gas pohtador ( N g ) : 65 m l / m i n .
Temperatura columna: Programada 150°C ( 7m 1n . ) -1 90“C a
10“C/m1n.
Tiempo de re t enc l ôn :  Carblnol  g : 24 minutos.
Carblnol  b : 26 minutos.
40 (g + b ) - 3 - f e n 1 1-2 - m- me to x1 fe n i1 - 2 - b u t a n o l .
IR. : 3600 cm”  ^ ( l i b r e ) ,  3480 cm~^ (aso clad o) .
^HRMN. (CCl^) 6 (ppm): 1,05 (g) y 1,17 (b) (d ,  3H, 0=7 Hz) ;
1.23 (g) y 1,40 (B) ( s ,  3H);  1 ,70  ( s ,  I H ) ;  2 ,97 (g) y
3,00 ( b ) ( c ,  IH ,  7 Hz) ;  3 ,75 ( s ,  3H) 7 ,00 (m, 9H).
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS. 
Longitud: 2 m. * : 1 / 8 " .
F lu jo  gas por tador ( N g ) : 65 ml /mln .
Temperatura columna: Programada 160“C (7 m 1 n . ) -1 9 0 “C a
10“C/m1n.
Tiempo de r e t e n c l ô n : Carblnol  g : 20 minutos.
Carblnol  B : 22 minutos.
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41 (g + g ) - 3 - f e n 1 1 - 2 - m - m e t i 1f e n l l - 2 - b u t a n o l .
IR. vqj  ^ 3600 cm"^ ( l i b r e ) ,  3480 cm"^ (aso clad o) .
^HRMN. (CCl^) :  6 (ppm): 1 ,05 (g )  y 1,2 (B) (d ,  3H, J=7 Hz) ;
1,25 (g) y 1 ,45  (B) ( s ,  3 H ) ; 1,75 ( s ,  I H ) ;  2,35 ( s ,  3 H ) ;
2 ,95  (g) y 3 ,0  ( b ) ( c ,  IH.  J=7 Hz);  7 ,10  ( s ,  9H).
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS.
Longitud: 2 m. * : 1 /8 " .
F lu jo  gas por tador  (Ng):  65 m l /m in .
Temperatura columna: 160“C (7 mi n . ) -1 90°C  a 10“C/m1n. 
Tiempo de r e t e n c l ô n :  Carblnol  g : 21 minutos.
Carblnol  b : 23 minutos.
42 (g + B) - 3 - f e n i  1- 2 - p - t r i f l u o r m e t i 1 f e n i 1-2 - butanol  .
IR. : 3600 cm'^ ( l i b r e ) ,  3480 cm"^ (asoc lado ) .
^HRMN. (CCl^) :  6 (ppm): 1,03 (g )  y 1,17 (b)  (d ,  3H. J=7 Hz) ;
1,20 (g) y 1,40  (B) ( s ,  3H);  1,70 ( s ,  I H ) ;  2 ,95 (g) y
3,00 (B) ( c ,  IH ,  J=7 Hz) ;  7 ,15 (m, 9H).
CGL. Columna: UCC al 10% sobre Chromosorb GW-AW-DMCS.
Longitud: 2 m. * : 1 / 8 " .
F lu jo  gas por tador  ( N g ) : 65 m l /m i n .
Temperatura columna: 150"C.
Tiempo de r e t e nc l ôn :  Carb lnol  g : 29 minutos.
Carblnol  b : 31 minutos.
-260-
3 valorAci on  de las mezclas  de carbinoles  diastereomeros
3 . 1 .  E1ecci6n del procedlmiento y descr1pc16n del mismo.
Los dos metodos u t i l l z a d o s  en la va lorac iôn de las mezclas 
de carb inoles  diastereômeros ban sido la resonancla magnêtica nu­
c l e a r  de protôn y la  cromatograf la  en fase gaseosa. Se u t i l I z a r o n  
d1rectamente como muestras para el r e g i s t r e  de 1 os espectros les  
Crüdos r ésu l tan te s  en cada una de las reacc lones,  con el f i n  de 
no f a l s e a r  el re su l tado  es ter eoqufmico. En les casos estudiados  
el ünico subproducto a p re c la b l e  que se forma en las  reacc lones,  
b i f e n l l o ,  présenta unas seflales de absorclôn que no I n t e r f l e r e n  
con las seRales u t i l I z a d a s  para la va lo ra c iô n.  La asignaclôn de 
seflales a cada une de 1 os carb ino les  diastereômeros de las nez-  
clas  racêmicas se re a l  1zô por comparaclôn con las ya des c r i t a s .
En todos 1 os casos se opt imlzaron las condiclones de sepa-  
rac lôn por cromatograf la  en fase gaseosa, que son las  1ndlcadas 
en el apartado 2 . 2 . 7 . ,  I I .  En el  caso de (a + g ) - 2 , 3 , 4 - t r i f e n i 1 - 
-3 - m et1 1-2 -bu tanol  la va lor ac iô n  se l l e v ô  a cabo por resonancla 
magnêtica nuclear  de protôn u t i 11zando la  medida de Intensidades  
r e l a t l v a s , una vez d1 fer enc ladas  , las  seflales clave correspondleji  
tes ( 2 8 ) .
3 . 2 .  Resul tados.
Los resultados obtenidos se d e t a l 1 an en las tab la s  14, 15,  
16, 17 y 18.
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Tabla 14
RESULTADOS OBSERVADOS EN LA CONDENSACION DE PhMgBr®^ y MeMgBr^^
ÇH3
CON X-C ,H. -C-C -Rg,  a 30®C.6 4 I ■ 2
H 0
ENTRADA SUSTRATO 
X Rg
REACTIVO*
Et3N PrgO EtgO
% B ± 3 
l,4D1ox. THF Digl. DME
1 H H PhMgBr 87 83 78 71 69 64 63
2 H H MeMgBr 30 29 21 24 20 24
3 p-F H PhMgBr 79 73 75
4 p-F H MeMgBr 27 29 30
5 p-Cl H PhMgBr 76 77 74
6 p-Cl H MeMgBr 31 26 26
7 H CH3 PhMgBr 26 31 36 49 61 66 73
8 p-F CH3 PhMgBr 32 62 75
9 p-MeO CH3 PhMgBr 31 61 77
10 m-F CH3 PhMgBr 31 62 78
11 m-Me CH3 PhMgBr 34 64 77
12 p-Cl CH3 PhMgBr 33 63 76
13 H Ph MeMgBr 12 13 15 9 9 8
a) Concentraclôn 0,20 M.
b) Concentraclôn 0,15 M.
En la disoluciôn del compuesto de Grignard existe bromuro de magneslo "estequlo- 
tnétrlco" admltlendo, como parece razonable, la operatlvldad del equlllbrlo de 
Schlenk.
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Tabla 15
RESULTADOS OBSERVADOS EN LA CONDENSACION DE PhLI®^ y MeLI^^ con
Ç«3
X-(' 6 « 4 - î - S
RjO
-Rg , a 30“C
ENTRADA SUSTRATO REACTIVO % B ± 3
X «1 R2 EtgO
1 H H H PhLI 78^^
2 H H H MeLI 29
3 p-F H H PhLi 78
4 p-F H H MeLI 29
5 p-Cl H H PhLi 77
6 p-Cl H H MeLI 30
7 H H CH PhLi 94<1)
8 p-F H C"3 PhLi 92
9 p-Cl H CHg PhLi 94
10 p-MeO H CH3 PhLi 93
11 m-F H CH3 PhLi 93
12 m-Me H CH3 PhLi 94
13 H H Ph MeLI 3
14 H CHgPh Ph MeLI 2
15 H CHgPh CH3 PhLi 92
a) Concentraclôn 0 ,20 M.
b) Concentraclôn 0 ,15 M.
c) En THF el r esu l tado  observado fue de 76%.
d) En DME el re su l tado  observado fue de 96%.
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Tabla 16
RESULTADOS OBSERVADOS EN LA CONDENSACION DE X-CgH^MgBr®^ CON
CH3
C,H . -C -C -CH - ,  a 30® C. 0 5 I I  3
H 0
ENTRADA REACTIVO^)
X EtgO
% B ± 3 
THF DME
1 H 36 61 73
2 p-Me 34 61 78
3 m-Me 33 62 79
4 m-MeO 29 63 79
5 p-MeO 26 - -
6 m-F 23 68 80
7 p-F 21 74 80
8 P-CF3 20 75 80
a) Concentraclôn 0 ,20  M.
b) En la  d is o lu c i ôn  del compuesto de Grignard e x i s t e  bromuro de 
magneslo "estequiométr ico"  adml t lendo,  como parece razonable ,  
la o p e r a t lv l d a d  del e q u l l l b r l o  de Schlenck.
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Tabla 17
RESULTADOS OBSERVADOS EN LA CONDENSACION DE PhgMg®^ CON 3-FENIL
-2-BUTANONA, a 30®C.
% 6 ± 3
E t g O 1 ,4 D iox.  THF DME
53 63 76 83
a) Concentraclôn 0 ,2 0  M.
Tabla 18
RESULTADOS OBSERVADOS EN LA CONDENSACION DE 3-FENIL-2-BUTAN0NA CON 
PhMgBr EN PRESENCIA DE SALES DE METALES DE TRANSICION®^
EN TR ADA SAL PhMgBr /  Sal D I S O L V E N T E % B ± 3
1 Cul 20 /1 E t g O 26
2 FeCl j 20 /1 E t g O 26
3 FeClg 20 /1 DME 82
4 Cul 1 /1 E t g O ■ -
a) A 30®C, concentraclôn de PhMgBr 0 ,20  M
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4. ASIGNACION DE CONFIGURACIONES RELATIVAS
4 . 1 .  Asignaclôn de conf Iguraclones r e l a t i vas (RR.SS) y (RS,SR)
La as ignaclôn de conf 1 guraciones r e l a t i v e s  ( ^ , ^ )  y 
( ^ , ^ )  a 1 os diastereômeros de 1 os ca rb in o le s  obtenidos en este  
t r a b a j o  aparece d e s c r l t a  en la b i b l l o g r a f l a .
Los c a rb in o le s  ArCH(CH3 )CH0HPh n ,  2 1 ,  2 9  y  ArCH(CH3 )_ 
CHOHCH3 30 fueron aslgnados por Cram y c o l .  (33 )  para
X = H.
Los c ar b in o le s  ArCH(CH3 )C0H(CH3 )Ph 2 ^ ,  n ,  n ,  34,
3 5 , fueron aslgnados por Marslco (34)  y sus espectros de ^HRMN 
descr l t os  por Garcfa Mar t inez  y Pérez-Ossor lo ( 3 5 ) ,  para X = H.
En estos casos 1 os espectros de ^HRMN fueron c o n t r a s t a -  
dos con el  de la  cabeza de s e r l e  r e s p e c t i v e ,  encontrândose una 
t o t a l  concordanc1 a en los parâmetros magnét icos,  10 que permi - 
t l ô  r e l a l z a r  su as ignaclôn.
Los ca rb in o le s  PhCH(CH3 )C0H(CH3 )Ar 37,  38,  39,
41,  fueron d e s c r l t os  por M. Lasperâs y c o l .  ( 2 3 ) .
Los ca rb in o le s  PhC(CHgPh)(CH3 )C0H(CH3 )Ph 2 ^ ,  fueron aslg^ 
nados por Pérez-Ossor lo y c o l .  ( 2 8 ) .
El estudio  de las as 1gnac1 ones ya d e s c r i t a s  nos ha permi- 
t i d o  co n c l u i r  1 nequivocamente, en todos los casos, que toA c a A . b ^ -  
noteA denomZnadoA a ,  poh. noAotf ioA, te.A coKfLZAponde. t a  aAtgnactân  
I R R , S S ) , y  a toA de.nomtnadoA 0 te.A coK^eAponde l a  aAtgnactân  
( R S.SR).
Para una 1ntroducciôn t e ô r i c a  ver apartado 2 . 4 . ,  I .
:26f
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CONCLUSIONES.
- Sobre los e fectos  polares  en las reacclones de reducciôn con 
LIAIH^ de l - a r i l - 2 , 3 , 3 - t r i m e t 1 1 - l - b u t a n o n a s .
1. El a n S l l s I s  t e ô r i c o  de la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d  encontrada 
en las reacc lones de reducciôn con LiAlH^ en EtgO, a 30®C, 
de l - a r i l - 2 , 3 , 3 - t r i m e t 1 1 - l - b u t a n p n a s  - 96% ± 3% del c a r ­
binol  -  ha permi t ido  s e le cc lo nar  un unlco estado de
t r a n s i c16n c o m p e t i t iv e ,  de t l p o  t r i g o n a l  o parecldo a 
r e a c t i V O S .
2. La n a tu ra le za  del su s t i t uy e n te  en el resto  l - a r 1 1 o  (m- y 
p- )  no e j e r c e  un e fec to  e s t e r e o d i f e r e n c l a d o r  sobre la  
r e a c c i 6n , aunque si es déterminante de la r e a c t i vidad re -  
l a t l v a  de estos compuestos.
3. Se ha e s ta b le c ld o  una c o rr e l a c iô n  l i n e a l  del t l po  de
Hammett -  va lores  o -  (p = 1 ,7 7 ;  r  = 0 , 9 8 8 ) ,  prâct lcamen-
te I d ê n t i c a  a la  determinada por Wleguers y Smith ( 5 )  en 
los procesos de reducciôn de ar 11mes 1111 cetonas por LIAIH^.
4. El ha l l azgo de esta c o rr e l a c lô n  pone de ma n i f le s t o  la va­
l i d e z  de nuestro a n â l l s i s  teÔ r Ico  de la  1nducclôn aslmé-  
t r l c a ,  que nos permi te conclu 1r que, para este sis tema,  
solo es o per a t i ve  una ûnica v ia  de reacc lôn.  El bajo va lo r
del p de Hammett, demuestra que el estado de t r a n s i c lô n
correspondlente  es parecldo a r e a c t i v o ;  es d e c i r ,  la  apro-  
xlmaclôn de t l p o  t r ig on a l  u t i l l z a d a  en el a n â l l s i s  del cujr 
so estereoqulmico del proceso, es coherente con el s i g n l -
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f icado f f s l c o  del parfimetro c i n é t i c o .
Sobre los e fectos  polares en las  reacclones de condensaclôn de 
organometSl Icos con compuestos c a r b o n l l i c o s  a -q u1r a l e s .
1. La presencia de un res to  f e n l l o  en el cent ro  q ui ra l  de 
un compuesto c a r b o n t l l c o ,  es condlcidn necesarla pero 
no s u f l c i e n t e  para que pueda e x i s t i r  un cont ro l  polar  
de la  inducclôn a s i m é t r i c a .  Esto es asT, al  menos, 
mientras no e x is ta n  ot ros s u s t i t uy en te s  heteroatônicos  
con un marcado e f ec t o  In duct lv o  y /o  c o or d l n a t l v o .
2. SI el a n â l l s i s  t e ô r i c o  de la  e s t e r e o s e l e c t i v i d a d ,  e fe c -  
tuado sobre l a  base de un contro l  e s t ë r ic o  de la  apro-  
xlmaclôn;, permi te  s e le c c l o na r  una via de reacclôn en
la que se désarro i  1 en 1nteracclones d1f e r e n c i a l e s  de 
natura lez a  e s t a b l l I z a n t e ,  ( P h - N u c l e ô f l l o ) j  2ant1*  
proceso puede conducirse experimental  mente hacTa el  
predominio del carb ln o l  d iastereomér ico  que procédé 
por dicha v ia  de ataque.
3. Las var i a b l e s  expérimenta les que opt imlzan l a  forma-  
clôn e s t e r e o s e l e c t i va de este  carb lnol  son:
a) Mayor dureza del n u c l e ô f l l o  (PhLi > PhgMg > PhMgBr.
b) Para las especies n u c l e ô f 1 las  mas b landas,  la  e lec  
clôn de un d1 sol vente con un elevado v a l o r  del Ej[30] . 
Por el c o n t r a r i o ,  las condiclones que determinan
la  formaclÔn e s t e r e o s e l e c t i va del carb lnol  d la s te r e o -  
mêrlco que procédé por la  v ia  de ataque con un minimo
- 2 7 5 -
d e s a r r o l l o  de fa ct or es  e s t a b l l 1zantes de orlgen polar
son :
a) Nucl e f i f i los  blandos o muy co v a le n t e s .
b) D1sol ventes con un bajo v a lo r  del parâmetro Ej[30]  .
Estas conclusiones que, a modo de h ip ô te s is  de t r a b a j o , se han 
elaborado en la memorla, se han sometido a v e r i f I c a c i ô n  en las  s1r[ 
t e s i s  al tamente e s t e r e o s e l e c t iv a s  de ( ^ , ^ )  y ( SS,RR)- 2 , 3 - d i f e n l l ■ 
-2 - bu ta no l  y de (SJR,^)  y ( S S , R R ) - 2 , 3 , 4 - t r i f e n 1 1  -  3-met i l  -  2 - b u t a n o l .
El logro de estos o b j e t i v o s , j u s t i f i c a  asî  el p lanteamiento  
t e ô r i c o  experimental  de nuestra t e s i s .
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